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KURZFASSUNG

Im Rahmen des Forschungsvorhabens der Bundeswehr (InSan I 1299-V-7502) mit dem Titel 1Arznei-
mitteirackstAnde in Tdnkwasser(versorgungsanlagen) und Krankenhausabwassem der Bundeswehr
Methodenentwicklung -Vorkommen -Wasseraufbereitung" wurde in insgesamt drel Teilprojekten das
Vorkommen und die Entfemung von Arzneimittelrackstanden hinsichtlich bundeswehrspezifischer
Fragestellungen untersucht

Im ersten Teilprojekt wurden Roh- und Trdnkwfsser von Trinkwasserversorgungsanlagen der
Bundeswehr auf ROckstfnde von Arzneimiten, polaren tbinkwassergangigen Pestiziden und
welteren typischen Verschmutzungsindikatoren hin untersucht. FOr den Bereich der Bundeswehr und
der bundeswehreigenen Trinkwasserversorgung lagen dazu bislang noch keine Daten vor. Zur
Untersuchung der ArzneimittelrOckstande in matrixbelasteten Wasserproben wurden zwei instrumen-
telle Analysenmethoden entwickelt, validiert und in der Routineanalytik eingesetzt. Beide Methoden
verwenden die Festphasenextraktion (SPE), die chemische Derivatislerung und die Detektion mittels
Kapillargaschromatographie-Massenspektrometrie (GC-MS) im Selected Ion Monitoring (SIM) zur
zwelfelsfreien Spurenanalyse der Verbindungen in Konzentrationen im unteren ng/L-Bereich. Alle
Trinkwasser- und etliche LOschwasserbrunnen der Bundeswehrliegenschaften in den neuen Bundes-
landem, sowie Rohwasser aus dem Oberwachungsbereich der anderen drei Zentralen Institute sind
Ober den ganzen Versuchszeitraum von vier Jahren in einer Art Screening-Programm auf ausge-
wahlte ROckstfnde von Amzneimitteln, Pestiziden und Flamiwschutzmitteln auf Organophosphatbasis
hin untersucht worden. Die Ergebnisse zeigen deutlich, dass die Gefahr des Auftretens von Arznei-
mittelrOckstanden in Thnkwasser mit der GrOBe und Dichte des Ballungsraumes zunimmt In
lIndlichen Gebieten wurden fast keine positiven Befunde erhalten.

Das zweite Teilprojekt beschaftigte sich mit der Untersuchung und Bewertung der Mbgtichkeiten und
Grenzen der mobilen Trinkwasseraufbereitung der Bundeswehr zur Abreicherung bzw. Entfemung
von Modellarzneimitteln. In zwei Feldversuchen, die mit Rohw9ssem durchgefohrt wurden, die dem
stark mit Abwasserfrachten belasteten Teltowkanal in Berlin bzw. direkt dem Ablauf der Klifanlage
Berlin-Ruhieben entnommen wurden, wurden neben Arzneimittelrockstanden eine Vielzahl weiterer
abwasserbOrtiger mikrobieller, organischer und anorganischer Kontaminanten untersucht. Mit beiden
Feldversuchen, die mit unterschiedlichen Tdnkwassergewinnungsanlagen, die beide nach dem
Prdnzip der Membranfiltration mit integrierter Umkehrosmose arbeiten, durchgef0hrt wurden, konnte
verdeutlicht werden, dass selbst aus stark verschmutzten OberflchengewAssem sowohl aus chemi-
scher als such aus mikrobiologischer Sicht sicheres und wohlschmeckendes Trinkwasser produziert
werden kann.

Im dritten Teilprojekt wurde das Bundeswehrkrankenhaus in Berlin beispielhaft als potentieller Ver-
ursacher von Kontaminationen der Oberflachengewtsser durch Humanarzneimittelrockstande unter-
sucht. Hierftr wurden zunachst die Daten zum Arzneimittelverbrauch sowie zum Verbleib der
Rackstande im Abwasser ermittelt und ein Modell zur Abwasserentsorgung und zu den Arzneimittel-
frachten des Bundeswehrkrankenhauses Berlin erstellt. Die Richtigkeit dieses Modells wurde durch
wiederholte Messungen ausgewahlter AzneimittelrockstAnde in Tagesmischproben des Abwassers
des Bundeswehrkrankenhauses und weiterer Abwasserproben OberprOft. Urn den Anteil dieses
Krankenhauses an Arzneimittelr0ckstanden an den Gesamtfrachten im kommunalen KWarwerk zu
ermitteln, mussten neben den zivilen KrankenhAusem auch die weiteren Frachten, die Ober die
kommunalen Abwasser entsorgt werden, also die aus Prrvathaushalten stammenden Pharmakarock-
stgnde, berOcksichtigt werden. Hierfor wurden zur einen die Verbrauchsdaten weiterer Kranken-
hauser, deren Abwasser mit denen des Bundeswehrkrankenhauses zusammenflieBen, Ober deren
Apotheken ermittelt. Des weiteren wurden die Verbrauchsdaten der Privathaushatte for Berlin for das
Vergleichsjahr 2001 ermittelt. Anhand des Bundeswehrkrankenhauses Berlin wird verdeutlicht, dass
die zu erwartenden R~ckstande im kommunalen Abwasser mit einer guten, kaum for m6glich
gehaltenen Genaulgkeit fOr bestimmte Substanzen berechnet und vorhergesagt werden konnen,
wenn die entsprechenden Verbrauchszahlen und hinreichende pharmakokinetische Daten vorliegen.
Auch konnte gezeigt werden, dass nicht, wie oft vermutet, die Krankenhauser Hauptverursacher der
ROckstAnde im Abwasser sind, sondem vielmehr die Privathaushalte durch ihren Arzneimittelkonsum
die Hauptlast dieser Verschmutzungen verursachen.
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ABSTRACT

The occurrence and the removal of pharmaceutical residues was investigated In a scientific research
project (InSan I 1299-V-7502) entitled "Investigation of pharmaceutical residues in hospital effluents,
in ground- and drinking water from Bundeswehr facilities, and their removal during drinking water
purification" funded by the German Ministry of Defense. The project had three defined objectives
including the Investigation of pharmaceutical residues in ground water wells used for drinking water
supply at military facilities. The second objective was to test the efficiency of new, mobile membrane-
based drinking water purification units (MDWPUs) for the removal of pharmaceuticals, some other
organic and inorganic contaminants, and microbes under "worst-case" conditions in two extended
field trials. The last objective was to predict and Investigate the occurrence and fate of pharmaceutical
residues in the effluents from an Army hospital in Berlin.

Raw and drinking water samples were collected from water-supply wells at military facilities located in
Germany. Over a time period of four years, these samples were monitored for residues of
pharmaceuticals, polar pesticides and related organic contaminants such as chlorinated flame
retardants using two analytical methods developed and validated In the course of this project. Both
methods are applying solid-phase extraction (SPE), chemical derivatization and detection by capillary
gas chromatography-mass spectrometry (GC/MS) with selected ion monitoring (SIM). The two novel
analytical methods allow the unambiguous trace-level detection of the analytes even in complex
environmental matrices at the low ng/L-level. The results of the screening program are clearly
indicating a potential occurrence of drug residues In drinking water samples of densely populated
urban areas. In contrast, no or only sporadic findings of drug residues were obtained for samples
collected from agricultural areas.

Membrane filtration is among the most efficient and promising techniques for the removal of various
contaminants including some new emerging pollutants from contaminated raw water sources. In two
"worst-case" scenario field trials, a commercially available membrane-based MDWPU and a
prototype of a membrane-based MDWPU were tested for their ability to remove microbes, inorganic,
and organic pollutants from contaminated raw water. The raw water was collected from a canal in
Berlin (Teltowkanal) prone with purified sewage effluents and from the sewer of the municipal sewage
treatment plant in Berlin-Ruhleben. In the field trials, the MDWPUs that both apply reverse osmosis
(RO) for purification efficiently removed all microbial, organic and inorganic contaminants from the
highly contaminated raw water sources. For a number of compounds including TCEP, TCIPP, and
the analgesics diclofenac and propyphenazone a significant removal was already observed after
ultrafiltration. After RO, the concentrations of the pharmaceuticals and all other polar trace organics
were decreased below the individual detection limits of between 1 and 5 ng/L. Thus, the field trials
have shown that from a technical point of view it is possible to reduce the concentrations of drug
residues and related sewage-bome contaminants below the detection limits even when using
municipal sewage effluents as raw water sources. The generated permeate meets all requirements
and the stringent maximum tolerance levels set by the European drinking water regulation.

Three additional field trials were carded out to investigate the behavior of pharmaceuticals and
pharmaceutical metabolites in the waste water of a military hospital in Berlin and to estimate its
contribution to the total loads of pharmaceutical residues In municipal sewage. A model was created
to predict the pharmaceutical loads in municipal sewage and surface water. The predicted loads were
verified by measuring several environmentally relevant pharmaceuticals In hospital waste water
samples, along the municipal sewer system and In the influents and effluents of the receiving sewage
treatment plants. To estimate the loads of the pharmaceuticals it was necessary to consider some
information such as the pharmacokinetics of the investigated pharmaceuticals, the amounts of drugs
administered by the military hospital, four additional hospitals and all private households located in
the drainage area of the receiving pumping station, and the waste water flow rates. The high
recoveries observed for several pharmaceuticals confirmed the applicability of the model used for the
prediction of the occurrence of environmentally persistent pharmaceutical residues in the sewer
system and in the sewage treatment plants. The low recoveries of other compounds indicates a rapid
attenuation of these substances already in the wastewater distribution systems. The results also
show that private households are the main source for the occurrence of pharmaceutical residues in
municipal sewage treatment plants and the receiving surface waters.
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Kapitel I

ALLGEMEINER TElL

Einleitung

In der Bundesrepublik Deutschland werden ca. 65% des Trinkwassers der W5ffent-

lichen Wasserversorgung direkt aus Grundwasser, 8% aus Quellen und 27% aus

aufbereitetem Oberfldchenwasser gewonnen. Die Qualit5t des angebotenen Trink-

wassers ist folglich eng mit der Beschaffenheit des Rohwassers und der Leistungs-

f~higkeit der Wasseraufbereitung verknLpft. Diesbez0glich rOckt das Auftreten von

ArzneimittelrOcksttnden in der aquatischen Umwelt immer mehr ins Blickfeld des

Offentlichen Interesses. Seit Anfang der 90er Jahre erstmals der Arzneimittel-

metabolit Clofibrins~ure in Berliner Grundwasserproben und sp~ter auch im Trink-

wasser nachgewiesen wurde (Heberer und Stan, 1996), w~chst die Besorgnis vor

diesen neu entdeckten Kontaminanten (Halling-Sorensen et al., 1998; Heberer und

Stan, 1998; Daughton und Ternes, 1999; Heberer 2002b).

Ziele und Teilprojekte des Forschungsvorhabens

Im Rahmen des Forschungsvorhabens der Bundeswehr (InSan I 1299-V-7502)

wurde in insgesamt drei Teilprojekten das Vorkommen und die Entfernung von

ArzneimittelrOckst~nden hinsichtlich bundeswehrspezifischer Fragestellungen unter-

sucht.

Im ersten Teilprojekt, dessen Ergebnisse in Kapitel 3 gezeigt werden, sollten Roh-

und Trinkw~sser von Trinkwasserversorgungsanlagen der Bundeswehr auf

R~ckst~nde von Arzneimitteln, polaren trinkwasserg~ngigen Pestiziden und

weiteren typischen Verschmutzungsindikatoren hin untersucht werden. Das

Auftreten von ArzneimittelrOckstanden im Trinkwasser weist darauf hin, dass es

WMsser gibt, bei deren Gewinnung oder Aufbereitung eine Abreicherung oder

Elimination dieser anthropogenen Verunreinigungen nicht oder nur unzureichend

gelingt. FOr den Bereich der Bundeswehr und der bundeswehreigenen Trinkwasser-

versorgung lagen bislang noch keine Daten vor.
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Zur Untersuchung der Arzneimittelruckst~nde soilten deshalb zuntchst zwei

Instrumentelle Analysenmethoden zum Spurennachweis dieser Substanzen in

Wasserproben entwickelt werden. Die zu untersuchenden Arzneimittelwirkstoffe und

die polaren Pestizidr~cksttnde werden mit den entwickelten und in Kapitel 2 vor-

gesteliten Methoden gemeinsam mittels Festphasenextraktion an "polaren" Octa-

decylphasen (RP-C18) aus den Wasserproben extrahiert und angereichert. Der

Nachweis und die Quantifizierung der Analyten erfolgt mittels Kapillargaschromato-

graphie-Massenspektrometrie (GC-MS oder GC-MS/MS) im Selected Ion Moni-

toring (SIM) oder auch im Selected Reaction Monitoring (SRM) erfolgen. Im

Rahmen dieses Vorhabens wurden sogenannte Multimethoden zum substratspe-

zlfischen Nachweis von Arzneistoffen etabliert, validiert und publiziert (Reddersen &

Heberer, 2003a,b), die im Laufe des Vorhabens und dar(ber hinaus routinemISig

als ,standard operation procedures" (SOP's) in der Trinkwasser0berwachung ver-

wendet wurden bzw. werden k6nnen.

Das zweite Teilprojekt, dessen Ergebnisse in den Kapiteln 4 und 5 gezeigt werden,

besch~ftigte sich mit der Untersuchung und Bewertung der M~glichkeiten und

Grenzen der mobilen Trinkwasseraufbereitung der Bundeswehr zur Abreicherung

bzw. Entfernung von Modellarzneimitteln.

Bei Auslandsaufenthalten der Bundeswehr kann es erforderlich sein, Trinkwasser

aus stark belasteten Oberfl~chengewassern zu gewinnen. Derartige Gewsser

k6nnen eine groge Anzahl organischer, anorganischer und mikrobiologischer

Verunreinigungen enthalten wie z.B. Arzneimittel, Pestizide, Schwermetalle oder

fkale Kelme. Mobile Trinkwasseraufbereitungsanlagen mOssen in der Lage sein,

solche Verunreinigungen soweit abzureichem, dass das gewonnene Wasser den

geltenden Anforderungen der in Deutschland und in der gesamten EU gultigen

Trinkwasserverordnung entspricht. Im Rahmen dieses Vorhabens wurden zwei

mobile Trinkwasseraufbereitungsanlagen, die mit moderner Membrantechnologie

arbeiten, auf ihr Verm6gen untersucht, Trinkwasser aus hochgradig mit

Arzneimittelruckstcnden kontaminierten und stark matrixhaltigem Wasser zu

produzieren. In einem ersten Teilversuch wurde die kommerziell erhaItliche Anlage

WTC1600 der Fa. Krcher (Abb. 1) getestet (Kapitel 4) (Heberer et al., 2002a;

Heberer & Feldmann, im Druck). Zum Testen dieser mobilen Trinkwasseraufbe-
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reitungsanlage wurde als stark belastetes OberflIchengewasser der Berliner

Teltowkanal gewghit. Dieser Kanal wird von drei Klirwerken als Vorfluter genutzt

und sein Wasser besteht in den Sommermonaten bis zu 80% (im Mittel zu etwa

40%) aus geklarten kommunalen Abwdssem. FOr diesen Feldversuch stellte er da-

her ein geeignetes ,worst-case"-Szenario zur Erprobung einer durch die Bundes-

wehr beschafften mobilen Trinkwasseranlage (WTC 1600 der Fa. Karcher) dar.

Abbildung 1. Tninkwasser-

autbereitungsanlage

WTC1600

In einem weiteren Feldversuch wurde der Prototyp einer neu entwickelten

Trinkwasseraufbereitungsanlage der Bundeswehr auf dem Gellnde des KlIrwerks

in Berlin-Ruhleben getestet (Abb. 2) (Heberer et al., eingereicht; Heberer &

Feldmann, im Druck). Ziel war es zu ermitteln, ob diese Anlage in der Lage ist, aus

extrem mit Abwasserkontaminanten belasteten Wtssem ein Trinkwasser zu

gewinnen, das den chemischen und mikrobiologischen Anforderungen der

geltenden Trinkwasserverordnung entspricht. Die Ergebnisse dieses Versuchs sind

in Kapitel 5 gezeigt.

Das Analysenspektrum umfasste fOr beide Teilversuche die Untersuchung auf

Arzneimittel- und Pestizidrockstdnde, auf die chemischen und mikrobiologischen

Parameter der Trinkwasserverordnung sowie auf weitere abwassertypische

Parameter wie z.B. Chemischer Sauerstoftbedarf (CSB), Geloster Organischer

Kohlenstoff (DOC) oder die Leitffhigkeit. Die Untersuchungen wurden zum Teil vor

Ort, zum Teil am Institut for Lebensmittelchemie der TU Berlin und zum Tell am

ZlnstSanBw Berlin durchgefohrt (Kapitel 4 und 5).
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a -,

Abbildung 2. Tninkwasseraufbereitungsanlage (4Pmtotdypj am Kiarwerk Ruhieben

(18.09.2001)

Im dritten Teilprojekt, dessen Ergebnisse in Kapitel 6 gezeigt werden, wurde das

Bundeswehrkrankenhaus in Berlin beispielhaft als potentieller Verursacher von
Kontamninationen der Oberfltichengewasser durch Humnanarzneimnittelrackstande
untersucht und die Ergeb~nisse dann modelihaft anhand von Verabreichungsstatisti-
ken auf andere Standlorte Obertragen. HierfOr wurden zuntkchst die Daten zum

Arzneimnittelverbrauch sowie zumn Verbleib der Abwtisser und Abw~sserteilstre~me
des Bundeswehrkrankenhauses ermittelt werden. Aus diesen Daten wurde ei

Modell zur Abwasserentsorgung und zur Arzneimfttelfracht in den Abwassern des
Bundeswehrkrankenhauses Berlin erste.it. Die Richtigkeit dieses Modells wurde

durch wiederholte Messungen ausgewahiter ArzneimittelrOckstande in Tagesmisch-
proben des Abwassers sowie aus Abwasserteilstrbmen des Krankenhauses
OberprOft. Urn den Anteil des Bundeswehrkrankenhauses an Arzneim.ttelrOck-

standen an den Gesamtffrachten im kommunalen Kiarwerk zu ermittein, mussten
neben den zivilen Krankenhdusern auch die weiteren Frachten, die Ober die
kommunalen Abwasser entsorgt werden, also die aus Privathaushalten

stamnmendlen PharmakarOckstande, berOcksichtigt werden. HierfOr wurden zumn
einen die Verbrauchsdaten weiterer KrankenhAuser, deren AbwAsser mit denen

des Bundeswehrkrankenhauses zusammenflieren, Ober deren Apotheken ermittelt.
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Des weiteren wurden die Verbrauchsdaten der Privathaushalte for Berlin for das

Vergleichsjahr 2001 ermittelt. Durch die in diesem Vorhaben durchgef0hrten

Arbeiten war es mbglich, die durch das Bundeswehrkrankenhaus verursachten

ArzneimittelrOckstande mit denen der zivilen Krankenhauser bzw. mit den in den

kommunalen Abwassem vorhandenen Rockst~nden zu vergleichen und zu

evaluieren.

Stand der Forschung zur Thematik der Arzneimittelruickstinde in

der aquatischen Umwelt

Arzneimittel sind bestimmungsgemAS biologisch hoch aktive Stoffe. Jthrdich

werden groIMe Mengen von Arzneimitteln in der Human- und VeterinArmedizin

angewendet. So betragen die Verkaufsmengen einzelner Humanpharmaka wie

Acetylsalicylsiure oder Ibuprofen jthrlich in Deutschland bis zu Ober 900 t (BLAC,

2003). Arzneimittel stellen eine chemisch sehr diverse Gruppe bioaktiver

Chemikalien dar. Dass diese Stoffe in der Umwelt nachweisbar sind, geht aus ihren
fOr die Anwendung gew~nschten Eigenschaften hervor. So sollen sie m6glichst

stabil sein, damit sie lange lagerf~hig sind und einfach verabreicht werden k6nnen.

Weiterhin sollen sie ihren Wirkungsort erreichen, was bei oral verabreichten

Medikamenten voraussetzt, dass sie gegen gewisse Enzyme stabil sind und durch

den sauren pH-Wert des Magens nicht hydrolysiert werden. Da oral verabreichte

Pharmaka auf gute Wassed6slichkeit maBgeschneidert sind, kann im aquatischen

Bereich bei gleichzeitiger schlechter Abbaubarkeit von einer weiten Verbreitung

ausgegangen werden.

HistorfischerAbriss

Erste Befunde von ArzneimittelrOckst§nden in der Umwelt stammen aus den

1970er Jahren, als Garrison et al. (1976) und Hignite & Azamoff (1977)

Clofibrinsdure, den Metabolit mehrerer Blutlipidsenker, in Kl~rwerksabl~ufen in den

USA detektierten. Anfang der 1990er Jahre wurde mit Clofibrinsdure erstmals der

ROckstand eines Humanarzneimittels im Grundwasser nachgewiesen (Stan &

Linkerhagner, 1992).
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Diese und andere Befunde verdeutlichten die Problematik des Vorkommens von

Arzneimittelr(ckst~nden in der Umwelt und f0hrten vor allem in Europa und den

USA zu verst~rkten Forschungsaktivitften zum Verbleib und Verhalten von

Arzneimittelricksttnden im aquatischen System. ArzneimittelrOckstande wurden in

KlIrwerksablufen, Oberfl~chengewassern und im Grund- und Trinkwasser

nachgewiesen (Stan et al., 1994, Stan & Heberer, 1997, Heberer & Stan, 1998,

Halling-Sorensen et al., 1998, Daughton & Ternes, 1999, Daughton & Jones-Lepp,

2001, Ternes, 2001b, KOmmerer, 2001, Heberer, 2002b).

Dass ArzneimittelrOckstande erst in den letzten zehn Jahren in der Umwelt

nachgewiesen wurden, bedeutet nicht, dass sie nicht bereits seit Jahrzehnten in der

Umwelt vorhanden waren, sondern dass man sich nicht der Problematik des

Vorkommens von signifikanten Konzentrationen in der Umwelt bewusst war. Um

diese Stoffe in Spurenkonzentrationen in Umwe!tproben nachweisen zu k~nnen,

mussten zun~chst die analytischen Methoden weiterentwickelt werden. Da es sich

um meist sehr polare Verbindungen handelt, ist ein sicherer und empfindlicher

Nachweis mittels Gaschromatographie nur nach vorheriger Derivatisierung oder

durch Kopplung von Hochleistungsfl~ssigkeitschromatographie (HPLC) und

Atmosph~rendruckionisations-Tandemmassenspektrometrie (API-MS/MS) m6glich

(Hirsch et al., 1998, Lindsey et al., 2001, Ternes, 2001a, Heberer, 2002b,

Reddersen & Heberer, 2003a). Durch den Einsatz neuer Festphasenmaterialien

gelang es aufferdem, die Anreicherung aus Umweltproben zu verbessem sowie

st6rende MatrixeinflOsse zu reduzieren und somit die Empfindlichkeit der

Analysenmethoden zu steigern (Ternes, 2001 a, Reddersen & Heberer, 2003a).

Humanpharmaka gelangen nach ihrem bestimmungsgemAlen Gebrauch mit den

menschlichen Ausscheidungen in grogen Mengen in die kommunalen KI5ranlagen

und sind dort mit Konzentrationen im unteren pg/L Bereich nachweisbar (Heberer &

Stan, 1997, Ternes, 1998, M~hle & Metzger, 2001, Heberer et al., 2002b).

Zahlreiche dieser Substanzen werden aufgrund ihrer Persistenz Ober das geklrte

Abwasser in die angrenzenden Vorfluter eingetragen (Stan & Heberer, 1997,

Halling-Sorensen et al., 1998, Daughton & Ternes, 1999, Heberer & Stan, 1998).

Hierbei kommt es aufgrund der Anwendung durch den Verbraucher zu einem

kontinuierlichen Eintrag in die Oberfl~chengewcsser. Weitere mLgliche Quellen fOr
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Umweltbelastungen mit Arzneistoffen sind die unsachgem~r~e Entsorgung dieser

Stoffe durch die Verbraucher und die Belastung durch die industrielle Produktion.

Diese Kontaminationsquellen haben nach dem derzeitigen Stand des Wissens

jedoch in den meisten Gegenden nur elne geringe Bedeutung (Sattelberger, 1999).

Da viele Pharmaka bzw. deren Metabolite sehr gut wasserlslich sind, werden diese

Verbindungen nicht oder nur wenig in den Sedimenten gebunden und k~nnen unter

geeigneten Bedingungen, z.B. be! der Uferfiltration, aus den kontaminierten Ober-

fldchengew~ssem in die Grundwasserleiter gelangen (Stan & Heberer, 1997,

Hailing-Sorensen et al., 1998, Heberer et al., 2002b).

Mehr als 100 Arzneimittelrfckst~nde verschiedener Indikationsgruppen wurden

bisher im aquatischen System nachgewiesen (Heberer & Adam, 2004). Zu den am

h~ufIgsten detektierten Gruppen gehbren Analgetika/Antiphlogistika, Lipidsenker,

Antiepileptika, Antibiotika und B-Blocker.

Arzneimittel im aquatischen System

Seit Anfang der 1990er Jahre wurden ArzneimittelrOckstande in Kl§ranlagenab-

Iufen, Oberfichengewtssern, Grund- und Trinkwasser nachgewiesen (Stan &

Heberer, 1997, Halling-Sorensen et al., 1998, Daughton & Ternes, 1999, Daughton

& Jones-Lepp, 2001, KOmmerer 2001, Heberer, 2002b). Diese und andere Studien

rOckten die Problematik von Arzneimittelrickst~nden in der Umwelt zunehmend in

das Wffentliche Interesse. Ziel dieser Untersuchungen war es, die Eintragspfade von

Arzneimittelreckst~nden in die Umwelt aufzuzeigen, die Belastungssituation der

Gewssersysteme zu erfassen sowie die damit verbundenen Umweltrisiken

einzuschtzen.

Eintragspfade in die Umwelt

Den Haupteintragspfad fOr Humanarzneimittel in die Umwelt stellt die Einleitung von

Kl6rwerksablufen in die als Vorfluter genutzten OberfIchengewfsser dar. Die

Entsorgung nicht verwendeter Pharmaka Ober die Toilette ist nach heutiger Ansicht

als eher gering einzuschttzen. Bei der Anwendung von Arzneimitteln durch die

Verbraucher werden die Substanzen vom Kbrper aufgenommen und teliweise

unvertndert ausgeschieden. Da die Arzneimittel fOr den Organismus k6rperfremde
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Stoffe (Xenobiotika) darstellen, unterliegen sie nach der Aufnahme einem als

Biotransformation bezeichneten Fremdstoffmetabolismus, der in Abb. 3 dargestellt

ist. Das Ziel der vielf~ltigen biochemischen Ab- und Umbaureaktionen, welche vor

allem In der Leber, aber auch in anderen Organen wie Niere, Darm, Milz, Blut oder

Haut ablaufen, ist eine schnellere Ausscheidung der Substanzen. Man

unterscheidet bei der Biotransformation zwischen Phase-I- und Phase-II-

Reaktionen, wobei unter ersteren strukturvertndemde und abbauende Reaktionen

verstanden werden, w~hrend letztere zur Konjugatbildung mit polaren, endogenen

MolekOlen fOhren. Wichtige Phase-I-Reaktionen, be! denen es zur Einf0hrung oder

Freilegung funktioneller Gruppen kommt, sind Oxidation, Reduktion und Hydrolyse.

Die bedeutendsten Phase-Il-Reaktionen sind die Konjugation mit Glucurons~ure,

aktivierter Schwefels~ure und Glutathion.

Aufnahme Phase I :Phase 11 Ausscheidung
=> Oxidation Konjugation mit

. .daktion Glucuvrns~aure ..
Reduktlon Akt. SchwefelsaureHydmlyse Glutathlon

Abbildung 3. Biotransformation von Xenobiotika im Kerper (nach Forth et al., 2001)

Nach Ausscheidung der Konjugate k~nnen diese im KlIrwerk relativ leicht wieder

gespalten werden, so dass die Ursprungssubstanzen bel entsprechender Persis-

tenz Ober die KlIrwerksablaufe in die Oberfl~chengew~sser gelangen kbnnen.

Untersuchungen haben gezeigt, dass einige Arzneimittel in KIlranlagen schlecht

oder gar nicht eliminiert werden (Temes, 1998, Daughton & Temes, 1999, Zwiener

et al., 2000, Heberer et al., 2002b). Unter influenten Bedingungen kLnnen polare

ArzneimitteirOckstgnde Ober die Oberfl~chengewasser in das Grundwasser

gelangen und sind zum Teil noch im Trinkwasser nachweisbar (Heberer & Stan,

1996, 1997, Heberer et al., 1997, Reddersen et al., 2002, Zuccato et al., 2000,

Ternes, 2001 b).
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Humanpharmaka -

S.. ... ..........Aubscholdungn AusEchtdungeon Entsorgung u m welbrauhter er,2 b
Einkenhnu (pnvate Hauspfadte) Arznelmittel

1995, Ahel & Jeli~i6, 2001) oder I s kto' s~ktnedr(edre ta.

atei derv n P ukskommual

....nhp ......-F Isaquifer treatment I

...... b~d~fthp.....M

*.~.Komunal ru ndwa j

*.~ Obrilchengissir wiIs.eI

A~bbildung 4. Eintragsp fade von Pharmaka in die Umwelt (nach Heberer, 2002b)

Einen weiteren Eintragspfad von Arzneimitteln in die aquatische Umwelt stellen

Punktquellen wie die Sickerw~sser von Deponien (Eckel et aL., 1993, Holm et al.,

1995, Ahel & Jelifi6, 2001) oder Produktionsr~ckstande dar (Reddersen et al.,

2002). Gerade in den industrialisierten LUndem ist der Verbleib von Produktions-
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rOckst~nden der Arzneimittelindustde streng reguliert, so dass diese Eintragsquelle

heutzutage als eher unbedeutend einzusch~tzen ist. Es hat sich jedoch gezeigt,

dass In der Vergangenheit die Bestimmungen nicht wie in dem heutigen Mail

vorhanden waren oder nicht eingehalten wurden. Auf diesem Weg entstanden in

der Umwelt Kontaminationsquellen, die bis zum heutigen Tag das aquatische

System beeinflussen (Reddersen et al., 2002). Ein weiterer Eintragsweg ist Ober die

Landwirtschaft gegeben, wo vor allem Veterinarpharmaka in groBen Mengen zur

therapeutischen Anwendung und auch als Futterzusatzstoffe eingesetzt werden und

durch Aufbringen von GOlle auf die Felder in das Grundwasser oder bei

Aquakulturen direkt in die Oberfl~chengewasser gelangen k6nnen. Abb. 4 zeigt die

verschiedenen Eintragswege von ArzneimittelrOckst~nden in die Umwelt.

Literaturstudle zum Vorkommen von Arzneimitteln im aquatlschen System

Jhrlich werden groBe Mengen von Arzneimitteln in der Human- und

Veterinarmedizin angewendet. So betragen die Verkaufsmengen einzelner

Humanpharmaka jahrlich in Deutschland bis zu Ober 900 t. Die Verkaufsmengen

ausgewahlter Arzneimittel im Jahr 2001 in Deutschland sind in Tabelle 1 dargestellt.

Tabelle 1. Verkaufsmengen ausgewihiter Arzneimlttel im Jahr 2001 In Deutschland in

Tonnen (nach BLAC, 2003)

Humanarznelmittel 2001 In Tonnen
Acetylsalicylsaure 902*

Paracetamol 654*

Ibuprofen 345

Amoxicillin 115

Metoprolol 93

Carbamazepin 88
Diclofenac 86

Penicillin V 83

Pentoxifyllin 75

Sulfamethoxazol 54

Bezafibrat 33

Propyphenazon 28

Erythromycin 19
17a-Ethinylestradiol 0,05

Verkaufsdaten Im Jahr 1999
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Das Vorkommen von Arznelmitteln im aquatischen System wurde in verschledenen

Studlen In Brasilien, Deutschland, England, Griechenland, Italien, Kanada, Kroatien,

den Niederlanden, Osterreich, Spanien, der Schweiz und den USA untersucht (Stan

& Heberer, 1997, Halling-Sorensen et al., 1998, Daughton & Ternes, 1999, Stumpf

et al., 1999, Daughton & Jones-Lepp, 2001, KOmmerer 2001, Zuccato et al., 2000,

Kolpin et al., 2002a). Mehr als 100 verschiedene Arzneimittelrackstnde konnten bis

In den pg/L-Bereich in KltrwerksabIufen, Oberflachenwasser und Grund- und

Trinkwasser nachgewiesen werden (Heberer, 2002b). In Tabelle 2 sind fOr

verschiedene Indikationsgruppen die Substanzen zusammengestellt, for die in der

jeweiligen Gruppe die h6chsten Konzentrationen gemessen wurden. Hierbei ist das

Vorkommen in KlIrwerksablaufeh, Oberfltchengewassem sowie Grund- und

Trinkwasser aufgefohrt.

Analgetikal Antiphlogistika

In diesem Abschnitt werden die Untersuchungen zu nicht-steroidalen Analgetika

zusammengefasst. Analgetika haben neben einer schmerzlindemden Wirkung zum

Teil auch entzOndungshemmende (Antiphlogistika) und/oder fiebersenkende

(Antipyretika) Eigenschaften. Sie werden in groBen Mengen in Deutschland

verschrleben bzw. ohne Verschreibung als ,over-the-counter" Produkte (OTC) in

den Apotheken verkauft.

Zu den in Deutschland am meisten verkauften OTC Arzneimitteln zahlen

Acetaminophen (Paracetamol) und Acetylsalicyls;ure (ASS). So werden zum

Beispiel von ASS in Deutschland jahrlich Ober 900 t verkauft (BLAC, 2003). Obwohl

Stoffe wie Ibuprofen oder Diclofenac in geringeren Mengen von geschatzt 345 bzw.

86 t/a verkauft werden, haben sie im aquatischen System jedoch eine bedeutendere

Rolle als Paracetamol und ASS. ASS wurde In Kltirwerksablufen mit mittleren

Konzentrationen von nur 0,22 pg/L nachgewiesen, die OberflIchenwasserkon-

zentrationen lagen bei der gleichen Studie im Mittel unterhalb der Nachweisgrenze

von 20 ng/L (Temes, 1998). ASS wird nach Aufnahme im K6rper sehr schnell zu

der aktiv wirkenden Salicylsaure deacetyliert und in die Metabolite ortho-

Hydroxyhippursaure und Gentisins~ure umgewandelt. Im Zulauf von KlIranlagen

wurden diese drei Metabolite mit jeweils 54, 6,8 und 4,6 pg/L detektiert, in der
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Klaranlage jedoch fast volisttndig abgebaut, so dass nur Salicylsaure im Ablauf in

geringen Konzentrationen nachweisbar war (Ternes et al., 1998b). Salicylsgure

wurde auch be! anderen Untersuchungen in KlIrwerksabl~ufen nachgewlesen

(Heberer, 2002a, Heberer et al., 2001a, Farr6 et al., 2001). Diese ROckst5nde

mtssen jedoch nicht ausschlie~lich von ASS stammen, da Salicyls~ure auch in der

Dermatologie als Keratolytikum und in Lebensmitteln als Konservierungsstoff

Einsatz findet sowie auch natOrlich gebildet wird (Heberer, 2002b).

Paracetamol wird ebenfalls sehr effektiv w~hrend der KIRrwerkspassage abgebaut.

So wurde die Substanz bei einer Studie in Deutschland nur in 10% der untersuchten

Kltrwerksabliufe und in keiner der Oberfltichenwasserproben nachgewiesen

(Temes, 1998). Be! einer anderen Untersuchung von durch KlIrwerksablufe

belasteten Oberfl~chengewssern wurde Paracetamol in 17% aller Proben mit einer

maximalen Konzentration von bis zu 10 pg/L gefunden (Kolpin et al., 2002a).

Diclofenac, das in Deutschland j~hrlich mit ca. 86 t verkauft wird (BLAC, 2003), ist

bezogen auf die gefundenen Konzentrationen das bedeutendste Analgetikum in der

aquatischen Umwelt. So wurden bei Untersuchungen von kommunalen Kl,•ranlagen

in den Zuldufen und Ablaufen im Mittel 3,02 bzw. 2,51 pg/L gemessen, was einer

Abreicherung im KlIrwerk von gerade 17 % entspricht (Heberer et al., 2002b).

Diese geringen Eliminationsraten von Diclofenac whrend der Kl~rwerkspassage

wurden auch von Buser et al. (1998a), Stumpf et al. (1999) und Zwiener et al.

(2000) berichtet, w5hrend Ternes (1998a) eine Abbaurate von 69 % for Diclofenac

angibt. In verschiedenen Studien in Osterreich, Brasilien, Deutschland,

Griechenland, Grolfbritannien, Spanien, der Schweiz und den USA wurde

Diclofenac in Klgrwerksablaufen und Oberflichengewassern bis in den unteren pg/L

Bereich nachgewiesen (Buser et al., 1998a, Heberer et al., 1998, 2001a, Temes,

1998, M5hte et al., 1999, Stumpf et al., 1999, Werres et al., 2000, Ahrer et al., 2001,

Farr6 et al., 2001, Oilers et al., 2001, Sedlak & Pinkston, 2001, Heberer, 2002a,

Hilton & Thomas, 2003, Deng et al., 2003, Ternes et al., 2003, Weigel et al., 2004).

Buser et al. (1998a) beobachteten eine deutliche Elimination von Diclofenac In

einem Schweizer See und schlussfolgerten auf einen photolytischen Abbau dieser

Substanz. Diese Vermutung wurde in Laborversuchen best5tigt, in denen
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Seewasser mit Diclofenac dotiert wurde und anschlieftend Sonnenlicht ausgesetzt

wurde, auch hier wurde ein rascher Abbau beobachtet (Buser et al., 1998a). Auch

Tixler et al. (2003) konnten den photolytischen Abbau von Diclofenac in

Oberflchengewssem nachweisen.

Labor-Saulenversuche (Mersmann et al., 2002) und Studien zur Uferfiltration

(Heberer et al., 2001b, Brauch et al., 2000) und zur kOnstlichen Grundwasser-

anreicherung (PreulB et al., 2001) weisen auf eine deutliche Sorption und

Abreicherung wahrend der Untergrundpassage hin (Verstraeten et al., 2002).

Diclofenac konnte jedoch vereinzelt sowohl in Grundwasserproben (Heberer et al.,

1997, Sacher et al., 2001) als auch im Roh- und Produktwasser von Wasserwerken

nachgewiesen werden (Brauch et al., 2000, Heberer et al., 2001a,b, Ternes,

2001b). Die Ozonierung von Trinkwasser (Zwiener & Frimmel, 2000) und

K15rwerksablkufen (Temes et al., 2003) und die Membranfiltration von

Oberflachengewtssem oder KlIrwerksablufen (Heberer et al., 2002a, Sedlak &

Pinkston, 2001) haben sich als effektiv zur Entfernung von Diclofenac erwiesen.

Ibuprofen, ein weiteres Antiphlogistikum, wurde in Studien in Brasilien, Deutschland,

Grogbritannlen, Osterrreich, der Schweiz, Spanien und in den USA meist in

geringeren Konzentrationen als Diclofenac in Kl!rwerksablaufen und Oberflfchen-

gew~ssern nachgewiesen (Heberer et al., 1998, 2002, Heberer, 2002a, Temes,

1998, Buser et al., 1999, Stumpf et al., 1999, Oilers et al., 2001, Kolpin et al., 2002a,

Drewes et al., 2003, Temes et al., 2003, Hilton & Thomas, 2003, Rodriguez et al.,

2004, Weigel et al., 2004). In Spanien wurde Ibuprofen in einem Kiirwerksablauf mit

einer Konzentration von 85 pg/L bestimmt (Farr6 et al., 2001). In der gleichen Studie

wurden auch in Oberflachengew~ssem relativ hohe Konzentrationen an Ibuprofen

von bis zu 2,7 pg/L gemessen.

Im menschlichen Kbrper wird Ibuprofen zu den Hauptmetaboliten Hydroxy- und

Carboxy-lbuprofen sowie zu Carboxyhydratropsaure umgewandelt, die alle neben

Ibuprofen In KlIrwerkszul~ufen nachgewiesen werden konnten (Buser et al., 1999,

Stumpf et al., 1998). Stumpf et al. (1998) beobachteten einen deutlichen Abbau von

Ibuprofen und Carboxy-lbuprofen bei der Klarwerkspassage. Hydroxy-lbuprofen

wurde kaum abgebaut und war auch in FlieI~gewassern in deutlich h6heren
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Konzentrationen nachweisbar als Ibuprofen und Carboxy-lbuprofen. Im Gegensatz

zu dieser Studie beobachteten Buser et al. (1999) einen sehr effektiven Abbau (96-

99,9%) aller Ibuprofenabkdmmlinge, inklusive Hydroxy-lbuprofen. Modellversuche

zur kOnstlichen Grundwasseranreicherung zeigten fOr Ibuprofen bei Langsam-

sandfiltern eine gute Eliminationsrate, bei alien anderen untersuchten

Filtermethoden dagegen schlechte Abbauraten (PreuIR et al., 2001). Ibuprofen

wurde vereinzelt auch in Grundwasser- (Heberer et al., 1997) und Trinkwasser-

proben nachgewiesen (Temes, 2001b). Durch die Ozonung konnte Ibuprofen

effektiv aus KlIranlagenablufen entfernt werden (Ternes et al., 2003).

Folgende weitere Analgetika wurden bei verschiedenen Untersuchungen in

Klarwerksabl;ufen und Oberflachengewtssern detektiert: Aminophenazon, Codein,

Dihydrocodein, Fenoprofen, Hydrocodon, Indometacin, Ketoprofen,

Mefenaminsgure, Naproxen, Phenazon und Propyphenazon (Heberer et al., 1998,

2001a, 2001b, Stumpf et al., 1996a, 1999, Stan & Heberer, 1997, Temes, 1998,

Mbhle et al., 1999, Farr6 et al., 2001, Oilers et al., 2001, Ternes et al., 2001, Ahrer

et al., 2001, Ahrer & Buchberger, 2001, Sedlak & Pinkston, 2001, Heberer, 2002a,

Miao et al., 2002, Gans et al., 2002, Kolpin et al., 2002a, Temes et al., 2003, Hilton

& Thomas, 2003). In Grofbritannien wurde in KlMrwerksabIlufen das

Opioidanalgetikum Dextropropoxyphen detektiert (Hilton & Thomas, 2003).

Auch in Grundwasserproben in Kroatien, Danemark und Deutschland konnten vor

allem in der N~he von Punktquellen wie z.B. Deponien neben Diclofenac und

Ibuprofen auch Analgetika wie Phenazon und Propyphenazon bzw. Analgetika-

metaboliten wie AMDOPH und N-Methylphenacetin, nachgewiesen werden (Holm

et al., 1995, Heberer et al., 1997, 2001b, Sacher et al., 2001, Ahel & Jelidid, 2001,

Reddersen et al., 2002). Diclofenac, Ibuprofen, Phenazon, Propyphenazon und

AMDOPH (bis 900 ng/L) waren auch im Trinkwasser nachweisbar (Heberer et al,

2001 a, Temes, 2001b, Reddersen et al., 2002).

Antiblotika

Antibiotika werden zur Behandlung von Infektionen, die durch Bakterien

hervorgerufen werden, eingesetzt. Das Vorkommen und der Verbleib von

AntibiotikarOckstanden in Klarwerksabiufen und Oberflichengew~ssern wurden in
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verschiedenen Studien in Deutschland (Hirsch et al., 1999, Hartig et al., 1999,

Temes et al., 2003, Christian et al., 2003), GroIbritannien (Hilton & Thomas, 2003),

Italien (Zuccato, et al., 2000), Osterreich (Gans et al., 2002), der Schweiz (Alder et

al., 2001, Golet et al., 2001, 2002, 2003, McArdell et al., 2003) und den USA
(Lindsey et al., 2001, Kolpin et al., 2002a, Yang & Carlson, 2003) untersucht. Dabei

konnten Makrolidantibiotika (Clarithromycin, Dehydro-Erythromycin (Metabolit von

Erythromycin), Roxithromycin, Tylosin, Spiramycin, Oleandomycin, Azithromycin),

Sulfonamide (Sulfamethoxazol, Acetyl-Sulfamethoxazol (Metabolit), Sulfadime-
thoxin, Sulfamethazin, Sulfathiazol, Sulfachlorpyridazin, Sulfadimidin), Fluorchinolo-

ne (Ciprofloxacin, Norfloxacin, Enrofloxacin, Ofloxacin), Chloramphenicol,
Lincomycin, Clindamycin und Trimethoprim mit Konzentrationen bis in den unteren

pg/L Bereich nachgewiesen werden. Hirsch et al. (1999) konnten be! einem

Monitoring in Deutschland Penicilline und Tetracycline weder in Kltrwerksabltufen

noch in Oberfl1chenwassem und Grundwdssem nachweisen, da Penicilline sehr

leicht hydrolysieren und Tetracycline sehr schnell mit Kationen wie z.B. Calcium

geffllt werden und sich im Klrschlamm oder Sediment akkumulieren (Daughton &

Ternes, 1999). Lindsey et al. (2001), Kolpin et al. (2002a) und Yang & Carlson
(2003) dagegen detektierten auch Tetracyclin-Antibiotika (Chlortetracyclin, Oxy-

tetracyclin, Demeclocyclin, Doxycyclin und Tetracyclin) in Oberfllchengew~ssem in

den USA. Christian et al. (2003) wiesen vereinzelt Amoxicillin, Flucloxacillin und

Piperacillin im Oberflichenwasser nach. In Krankenhausabwassern konnten relativ

hohe Konzentrationen von Antibiotika nachgewiesen werden (Hartmann et al.,

1998, Alder et al., 2001, Lftier & Temes, 2003). So wurde das Fluor-Chinolon

Ciprofloxacin mit Konzentrationen von 3-87 pg/L in den Abldufen von

Krankenh~usern gemessen und als Hauptquelle der umuC-Gentoxizitat dieser
Abwfsser identifiziert (Hartmann et al., 1998). LOftier & Temes (2003) detektierten

das Aminoglycosid-Antibiotikum Gentamicin in Krankenhausabwassem mit Konzen-
trationen bis zu 7,6 pg/L.

In Grundwssern wurden bei Beprobungen in Deutschland und den USA Sulfa-

methazin, Dehydro-Erythromycin und Sulfamethoxazol (bis 470 ng/L) nachgewiesen

(Hirsch et al, 1999, Sacher et al., 2001, Lindsey et al., 2001). Holm et al. (1995)

konnten in Danemark verschiedene Sulfonamide in Grundwasserproben in relativ
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hohen Konzentrationen in der NMhe einer Deponie pharmazeutischer Abfalle

nachweisen.

AntibiotikarOckst~nde wurden bisher nicht in Trinkwasserproben detektiert. Heberer

et al. (in Vorbereitung) beobachteten elne deutliche Reduktion verschiedener

Antibiotika whrend der Uferfiltration. Adams et al. (2002) untersuchte verschiedene

Trinkwasseraufbereitungsmethoden auf ihre FMhigkeit, einzelne Sulfonamide,

Carbadox und Trimethoprim aus entionisiertem Wasser und Flusswasser zu

entfernen. Aktivkohlebehandlung, Chlorierung und Ozonierung und Umkehrosmose-

filtration waren wirksame Mittel zur Entfernung dieser ROckstande, wohin gegen

Ausfiockung, UV-Behandlung und lonenaustauscher eine geringe Reduktion

ergaben. Auch Temes et al. (2003) beobachteten eine effektive Eliminierung von

Trimetoprim, Sulfamethoxazol, Clarithromycin und Erythromycin in Klaranlagenab-

Iufen durch Ozonierung.

Antlepileptika

Antiepileptika werden zur symptomatischen Behandlung verschiedener

Epilepsieformen eingesetzt. Bei den beiden wichtigsten in der Umwelt gefundenen

Vertretem der Antiepileptika handelt es sich urn Carbamazepin und Primidon.

Carbamazepin wurde in verschiedenen Studien mit Konzentrationen von bis zu 6,3

pg/L bzw. 1,1 pg/L in Klrwerksabllufen und Oberflichengewssem nachgewiesen

(Ternes, 1998, M~hle et al., 1999, Heberer et al., 2002b, Ahrer et al., 2001, Oilers et

al., 2001, Drewes et al., 2003, Ternes et at., 2003). Da Carbamazepin in den in

Deutschland durchgef0hrten Studien zum Vorkommen in Klarwerksablaufen in jeder

Probe nachgewiesen werden konnte (Temes, 1998, M~hle et al., 1999), kann davon

ausgegangen werden, dass der Eintrag von Carbamazepin in die Oberflchenge-

w§sser in Deutschland ubiquitar stattfindet. Durch den Vergleich der Konzentratio-

nen von Carbamazepin im Zu- und Ablauf von Klaranlagen ergaben sich Abbau-

raten von <10% (Heberer, 2002a, Temes, 1998). So konnte Carbamazepin mit

Konzentrationen bis zu 1,1 pg/L auch in Oberfl~chen-gew~ssern nachgewiesen

werden (Heberer et al., 2002b).

Auch Primidon, ein weiteres Antiepileptikum, konnte in Klirwerkszu- und -abltufen

und in OberflIchengewssern (mit Konzentrationen bis zu 635 ng/L) nachgewiesen
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werden (M~hle et al., 1999, Heberer et al., 2001a, Heberer et al., 2002b, Heberer,

2002a, Drewes et al., 2003).

Studien zum Verhalten dieser Stoffe w~hrend der Uferfiltration und der

Grundwasseranreicherung zeigten, dass sowohl Carbamazepin (Kjhn & Mller,
2000, Brauch et al., 2000, Heberer et al., 2001b, PreuIR et al., 2001, Drewes et al.,

2003) als auch Primidon (Heberer et al., 2001 b, Drewes et al., 2003) nicht

wesentlich zur~ckgehalten werden. Beide Substanzen konnten in den flachen

Grundwassermessstellen und im Wasserwerksbrunnen einer Transsekte in Berlin

nachgewiesen werden (Heberer et al., 2001b). Dies erkltrt, dass Carbamazepin in

verschiedenen Grundwasserbeprobungen (Seller et al., 1999, Sacher et al., 2001,

Temes, 2001 b) bzw. im Trinkwasser (Temes, 2001 b) nachgewiesen werden

konnte.

Betablocker

Betablocker wirken im K~rper blockierend auf P-andrenerge Rezeptoren. Eine

therapeutisch bedeutsame Folge ist hierbei z.B. die Senkung der Herzfrequenz.

Verschledene Betablocker (Metoprolol, Propranolol, Betaxolol, Bisoprolol, Nadolol,

Carazolol, Timolol) wurden mit Konzentrationen bis in den unteren pg/L Bereich in

Klranlagenablaufen und Oberflichengewassem in Deutschland, GroIbritannien,

Italien und den USA detektiert (Hirsch et al., 1996, Temes, 1998, Zuccato et al.,

2000, Sedlak & Pinkston, 2001, Ternes et al., 2003, Hilton & Thomas, 2003).

Wahrend der KlIrwerkspassage wurde eine Eliminierung verschiedener

Betablocker mit Raten von 66-96% gemessen (Hirsch et al., 1996). Vereinzelt

wurden Metoprolol, Propranolol, Sotalol und Betaxolol in Grundwasserproben

gefunden (Hirsch et al., 1996, Sacher et al., 2001), im Trinkwasser konnten

Betablocker nicht nachgewiesen werden. Metoprolol und Propranolol wurden

wahrend der Flockung und Sandfiltration von Oberflachenwasser mit abnehmenden

Konzentrationen detektiert, so dass diese Stoffe als nicht relevant fOr die

Trinkwasser-aufbereltung angesehen werden (Hirsch et al., 1996). Be! der

Ozonierung von Klaranlagenablaufen wurden sie effektiv eliminiert (Ternes et al.,

2003).
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Lipidsenker

Lipidsenker wirken regulierend auf erh~hte Blutlipidkonzentrationen und werden zur

Pr~vention koronarer Herzkrankheiten eingesetzt. Der Lipidsenkermetabolit

Clofibrinsaure (2-(4)-chlorphenoxy-2-methylpropion-saure) war einer der ersten

ArzneimittelrOckstande, die im aquatischen System detektiert wurden. So konnte die

Substanz bereits 1976 in KlIrwerksablaufen in den USA nachgewiesen werden

(Garrison et al., 1976, Hignite & Azarnoff, 1977). 1992 wurde Clofibrinsure

w~hrend einer Screeninguntersuchung auf Pestizidr0ckst~nde aufgrund ihrer

Strukturihnlichkeit zu Mecoprop in Berliner Grundwasserproben identifiziert und in

weiteren Untersuchungen mit Konzentrationen bis zu 7,3 pg/L im Grundwasser

nachgewiesen (Stan & Linkerhagner, 1992, Stan et al., 1994, Heberer et al., 1997).

Diese Befunde waren sicherlich der Anstog zu weiteren Untersuchungen

verschiedener ArzneimittelrOckstande in der Umwelt. Clofibrinsaure ist der aktive

Metabolit der Blutlipidsenker Clofibrat, Etofyllinclofibrat und Etofibrat. Clofibrins~ure

wurde in Brasilien, Deutschland, Osterreich, der Schweiz und den USA in

KlIrwerksablufen und Oberflichengew~ssem und in der Nordsee bis in den

unteren pg/L Bereich nachgewiesen (Garrison et al., 1976, Hignite & Azarnoff,

1977, Stumpf et al., 1996a, 1999, Heberer et al., 1998, Buser et al., 1998b, Ternes,

1998, Werres et al., 2000, Heberer et al., 2001 a,b, Ahrer et al., 2001a, Oilers et al.,

2001, Weigel et al., 2002, 2004, Temes et al., 2003). Wahrend der

Kl.rwerkspassage beobachteten Heberer et al. (2001b) keine nachweisbare Elimi-

nation fOr Clofibrinsaure, Stumpf et al. (1999) 15-34% und Ternes (1998a) 51%. Bet

Versuchen zur biologischen Abbaubarkeit von Clofibrinsaure mit Hilfe einer Pilot-

Klaranlage und eines Biofilmreaktors best~tigten Zwiener et al. (2000) und Winkler

et al. (2001) die Persistenz dieser Verbindung unter oxischen und anoxischen

Bedingungen. Durch Ozonierung von Klranlagenabltufen konnte Clofibrinsaure

jedoch entfemt werden (Temes et al., 2003). In Trinkwasserproben in Deutschland

und in Italien wurden Konzentrationen bis 270 ng/L gemessen (Stan et al., 1994,

Heberer & Stan, 1996, Zuccato et al., 2000, Ternes, 2001b). Berliner

Untersuchungen zum Vorkommen von Clofibrins~ure in Trinkwasserproben in

einzelnen Wasserwerken (Heberer & Stan, 1997) zeigten einen deutlichen

Zusammenhang zwischen der Konzentration von Clofibrinsaure, dem Anteil der
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Uferfiltration im jeweiligen Wasserwerk und der Belastungssituation des

angrenzenden OberflIchengewassers, so dass der Eintrag der Kontaminanten Ober

die belasteten angrenzenden Fliellgew~sser geschlussfolgert wurde. In sp~teren

Studien an elner Transekte in Berlin konnte dieses Verhalten von Clofibrinsaure Im

Untergrund bestRtigt werden (Heberer et al., 2001b). Brauch et al. (2000) stellten

eine Entfemung von Clofibrinsgure w~hrend der Bodenpassage bel der Uferfiltration

fest, wohin gegen Preuss et al. (2001) fOr Clofibrinsaure nur geringe Abbauraten in

verschiedenen Modellsystemen zur k~nstlichen Grundwasseranreicherung

beobachteten. Die Mobilitat und Persistenz von Clofibrinsure wurde auch in Labor-

Saulenversuchen demonstriert (Scheytt et al., 2001), bei denen Clofibrinsaure

weder eine wesentliche Sorption noch einen Abbau zeigte und sich im Saulendurch-

lauf ohne deutliche Retardation wie ein Tracer verhielt.

Auch andere Blutlipidsenker wie Bezafibrat, Gemfibrozil und Fenofibrinsgure, der

Metabolit von Fenofibrat, wurden in Brasilien, Deutschland, Griechenland, Italien,

Kanada, Osterreich, Spanien und den USA in Klranlagenablaufen und

OberflIchengew~ssern nachgewiesen, die Konzentrationen reichten bis in den

unteren pg/L Bereich (Temes, 1998, Stumpf et al., 1996a, 1999, Zuccato et al.,

2000, Werres et al., 2000, Ahrer et al., 2001, Farr6 et al., 2001, Heberer et al.,

2001b, 2002, Sedlak & Pinkston, 2001, Miao et al., 2002, Kolpin et al., 2002a,

Temes et al., 2003). Wahrend der KlIrwerkspassage wurden for diese Stoffe
Abbauraten von bis zu 50% (Stumpf et al., 1999) bzw. bis zu 70% (Temes, 1998)

angegeben. Bezafibrat und Gemfibrozil wurden vereinzelt in Grundwasserproben

mit Konzentrationen von 190 bzw. 340 ng/L gefunden (Temes, 2001b, Heberer et
al., 2001a). Untersuchungen zum Verhalten von Bezafibrat w~thrend der

Uferfiltration ergaben eine sehr deutliche Abnahme der Konzentration schon zu
Beginn der Bodenpassage (Heberer et al., 2001b). Be! Modeliversuchen zur

k0nstlichen Grundwasseranreicherung steliten Preug et al. (2001) for Gemfibrozil

relativ geringe Eliminationsraten und fOr Bezafibrat je nach Filtermaterial sehr gute

bis schlechte Eliminationsraten fest. Ternes (2001) wies Bezafibrat und
Fenofibrinsture in Trinkwasserproben mit 27 bzw. 42 ng/L nach.
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Rdntgenkontrastmittel

Rbntgenkontrastmittel werden in grolfen Mengen vor allem in Krankenh§usern, aber

auch in Radiologiepraxen eingesetzt. lodierte R~ntgenkontrastmittel wurden als die

Hauptbestandteile der Frachten organisch gebundener Halogenverbindungen

(AOX) in Krankenhausabw~ssern identifiziert (Gartiser et al., 1996). Oleksy-Frenzel

et al. (2000) f[hrten die hohen Werte an AOI (organisch gebundene

lodverbindungen) in Kl5rwerkszu- und -ablufen und Krankenhausabw~ssern (bis

zu 130 pg Iod/I bzw. 10 mg lod/I iodorganischer Verbindungen) hauptsachlich auf

deren Zusammensetzung aus iodierten R6ntgenkontrastmitteln zurOck. Sie konnten

auch keine wesentliche Reduktion des AOI w~hrend der KlIrwerkspassage

feststellen.

Ob der AOI tats~chlich Oberwiegend aus iodierten Rbntgenkontrastmifteln

zusammengesetzt ist, konnte durch Einzelstoffanalytik bisher nicht bewiesen

werden. So konnten Putschew und Jekel (2001) nur 39% des in KlIranlagen-

ablkufen bestimmten AOI durch einzelne Kontrastmittel erklaren. Bel

Untersuchungen in Berliner Gewassern konnten hohe AOI Werte >10 pg/L nicht

nur in Oberflchengew~ssem, sondem auch in Uferfiltratsproben und im Rohwasser

der Wasserwerke nachgewiesen werden (Putschew et al, 2000). In den

Oberflachenwasserproben konnten bis zu 20%, im Rohtrinkwasser bis zu 10% des

gemessenen AOI als Einzelstoffe identifiziert werden (Putschew und Jekel, 2001).

Obwohl einige postulierte Metaboliten mit vermessen wurden, konnte nur eine

dieser Verbindungen nachgewiesen werden (Putschew et al., 2001). Die Autoren

schliegen daraus, dass es sich be! dem nicht identifizierten Anteil des AOI um

bisher unbekannte Transformationsprodukte handelt, sollte eine weitere AOI-Quelle

nicht vorhanden sein (Putschew und Jekel, 2001).

lopromid, lohexol, Diatrizoat, lopamidol und lomeprol wurden in Kl5rwerksablufen

und Oberflichengewassem bis in den pg/L Bereich gefunden (Putschew et al.,

2001, Temes und Hirsch, 2000, Hirsch et al., 2000, Steger-Hartmann et al., 2002,

Ternes et al., 2003), wahrend Iothalaminsgure und Ioxithalamins~ure im ng/L

Bereich auftraten (Temes und Hirsch, 2000, Hirsch et al., 2000). Hirsch und Ternes

(2000) konnten wahrend der KlIrwerkspassage keinen Abbau der untersuchten

R5ntgenkontrastmittel beobachten. In Versuchen zum Bioabbau von Diatrizoat und
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lopromid wurde fOr Diatrizoat ein guter Abbau in einem Sediment/

Flusswassersystem, dagegen ein schlechter Abbau in Belebtschlamm verzeichnet

(Kalsch, 1999). FOr lopromid wurde in beiden Testsystemen ein Abbau beobachtet.

Die Elimination beider Stoffe erfolgte weniger Ober Mineralisation, sondem Ober die

Bildung organischer Metabolite (Kalsch, 1999). Auch Steger-Hartmann et al. (2002)

konnten den biologischen und photolytischen Abbau von lopromid nachweisen. Be!

der Ozonierung von Klranlagenablkufen wurde ein groRler Anteil von lopamidol,

lopromid und lomeprol entfernt, wahrend Diatrizoat nur geringfOgig eliminlert wurde

(Temes et al., 2003).

lodierte R6ntgenkontrastmittel sind sehr polar und persistent und k6nnen leicht aus

OberflIchengewtssem in die Grundwassedeiter gelangen. Diatrizoat, lopromid,

lopamidol und Amidotrizoinsaure wurden in Grundwasserproben und im Uferfiltrat

im unteren pg/L Bereich gemessen (Temes und Hirsch, 2000, Putschew et al.,

2000, Sacher et al, 2001), lothalaminsaure und loxithalaminsture wurden im ng/L

Bereich in Grundwasserproben nachgewiesen (Temes und Hirsch, 2000). Ternes

(2001), Hirsch et al. (2000) und Putschew et al. (2000) berichten vom Vorkommen

von lopromid, Diatrizoat, lopamidol und Iothalaminsture in Trinkwasserproben bzw.

im Rohtrinkwasser.

Zytostatika

Zytostatika sind Substanzen, die toxisch auf k~rpereigene Zellen wirken und

besonders bei sich schnell teilenden Zellen wie in Tumoren oder be! Leukamien zur

Hemmung des Zellwachstums beitragen k6nnen. Da Zytostatika vorwiegend zu

Chemotherapien eingesetzt werden, findet man Rackst~nde dieser

Arzneimittelgruppe vorwiegend in Krankenhausabwassern. Hier wurden Kon-

zentrationen von Cyclophosphamid und Ifosfamid bis in den unteren pg/L Bereich

gemessen (Steger-Hartmann et al., 1997, KOmmerer et al., 1997). In den Zu- und

Abl5ufen kommunaler Kldranlagen wurden dagegen Konzentrationen im unteren

ng/L Bereich nachgewiesen (Steger-Hartmann et al., 1996, 1997, KOmmerer et al.,

1997, Ternes, 1998). Lediglich in einem Kl5rwerksablauf wurde Ifosfamid mit einer

Konzentration von 2,9 pg/L bestimmt (Temes, 1998). In Oberfilchengewassern
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waren Zytostatika nur vereinzelt nachweisbar. So wurde in einem italienischen Fluss

Cyclo-phosphamid mit 10 ng/L nachgewiesen (Zuccato et al., 2000).

Verschiedene Versuche zum Abbauverhalten der Zytostatika bewiesen eine

insgesamt schlechte Abbaubarkeit sowohl in Modell- als auch kommunalen

Kl~ranlagen. So konnten Steger-Hartmann et al. (1996) keinen Abbau for Cyclo-

phosphamid und Ifosfamid in einer ModellklIranlage feststellen. Dieses Ergebnis

konnte auch bei Untersuchungen zum Verhalten dieser Stoffe in kommunalen

Kl6ranlagen bestdtigt werden (Kammerer et al., 1997, Steger-Hartmann et al.,

1997). FOr weitere Zytostatika wie Epirubicin-Hydrochlodd (Kammerer et al., 1996),

5-Fluoruracil, Cytarabin und Gemcitabin wurden schlechte bis m~l~ige Abbauraten

in Labortests beobachtet (Kammerer & AI-Ahmad, 1997).

Kammerer et al. (2000) studierten die Bioabbaubarkeit des potentiellen Zyto-

statikums B-D-Glucosylisophosphoramidmustard (Glufosfamid) sowie dessen L-

Enantiomers. Sie konnten zeigen, dass durch den Einbau von Zuckern in das

MolekOl sowie durch Auswahl des geeigneten Enantiomers die Abbaurate der

Zytostatika deutlich gesteigert und so deren Vorkommen in der aquatischen Umwelt

minimiert werden kann.

Da Zytostatika meist mutagene und f6totoxische Eigenschaften aufweisen, sollte ihr

Vorkommen und Verhalten in der Umwelt welter intensiv untersucht werden, da

schon geringe Konzentrationen ein hohes Risikopotential far den Menschen und die

Umwelt darstellen k6nnen (Kammerer, 2001).

Synthetische Sterolde

Synthetische Steroide, die haupts~chlich als Kontrazeptiva und zur

Hormonersatztherapie eingesetzt werden, haben aufgrund ihrer hohen

pharmakologischen Potenz nur relativ geringe Absatzmengen. So wird der

Verbrauch an 17a-Ethinylestradiol (EE2) auf 50 kg pro Jahr angegeben (BLAC,

2003). Betrachtet man die relativ geringen Verbrauchsmengen im Verh5ltnis zum

Abwasseraufkommen, so resultieren daraus relativ niedrige Konzentrationen von

synthetischen Steroiden, die in den kommunalen KIRrwerken zu erwarten sind. Dies

konnte in verschiedenen Studien zum Vorkommen synthetischer Steroide in

Klranlagen in Brasilien, Deutschland, England, Frankreich, Italien, Kanada, den
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Niederlanden und den USA best§tigt werden (Stumpf et al., 1996b, Desbrow et al.,

1998, Belfroid et al., 1999, Spengler et al., 1999, Ternes et al., 1999a, Baronti et al.,

2000, Johnson, et al., 2000, Kuch & Ballschmiter, 2000, 2001, Snyder et al., 2001 a,

Adler et al., 2001, Huang & Sedlak, 2001, Bruchet et al., 2002). Mestranol, der

Methylester von 17-Ethinylestradiol, wurde nur sporadisch In Klrwerksablaufen

mit Konzentrationen im unteren ng/L Bereich nachgewiesen (Stumpf et al., 1996b,

Temes et al., 1999a, Spengler et al., 1999, Kuch & Ballschmiter, 2000). Die

Medianwerte der Konzentrationen von EE2 in Kl~rwerksablufen lagen in den

meisten Studien bei 1-3 ng/L oder niedriger (bzw. unterhalb der Nachweisgrenze)

(Desbrow et al., 1998, Belfroid et al., 1999, Spengler et al., 1999, Temes et al.,

1999a, Kuch & Ballschmiter, 2000, 2001, Johnson et al., 2000, Huang & Sedlak,

2001, Adler et al., 2001). In Kanada wurde fOr EE2 ein Median von 9 ng/L bestimmt.

Stumpf et al. (1996b) dagegen ermittelten fOr EE2 einen vergleichsweise hohen

Median von 17 ng/L in KlIrwerksablaufen.

Laborstudien zum aeroben Abbau synthetischer Hormone in Belebtschlamm

zeigten eine Persistenz von EE2, w~hrend Mestranol relativ schnell eliminiert wurde

(Temes et al., 1999b). Be! Studien zum Abbau dieser Substanzen whrend der

Klrwerkspassage wurde in Deutschland kein wesentlicher Abbau von EE2

beobachtet (Temes et al., 1999a). In brasilianischen Klaranlagen wurden dagegen
von den gleichen Autoren Abbauraten fOr EE2 von 64-78% ermittelt (Temes et al.,

1999a). Dies erklren die Autoren mit einer ca. 20 K h6heren Umgebungstempera-

tur in Brasilien und daraus folgend mit h6heren Reaktionsgeschwindigkeiten.

Stumpf et al. (1996b) und Baronti et al. (2000) fanden Eliminationsraten fOr EE2 in

deutschen und italienischen Klrwerken von 89 bzw. 85%, Bruchet et al. (2002)

45% in elner franz6sischen Kl~ranlage. Bei Untersuchungen zum Massenstrom von
Estrogenen in einer deutschen Kl~ranlage wurde ein Abbau von EE2 von >90%

beobachtet, der hauptschlich wthrend der Nitrifikationsstufe stattfindet (Andersen

et al., 2003).

EE2 wurde vereinzelt auch in Oberfichengewassem nachgewiesen (Stumpf et al.,

1996b, Belfroid et al., 1999, Baronti et al., 2000, Kuch & Ballschmiter, 2001, Adler et

al., 2001, Kolpin et al., 2002a), w~hrend der Median der meisten Untersuchungen

unterhalb der Nachweisgrenze lag (Stumpf et al., 1996b, Ternes et al., 1999a,
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Belfroid et al., 1999, Xiao et al., 2001, Huang & Sedlak, 2001, Adler et al., 2001).

Die maximal gefundenen Konzentrationen fOr EE2 betragen 5,1 ng/L (Kuch &

Ballschmiter, 2001). Kolpin et al. (2002a) dagegen berichten in einem Screening

verschiedener FIlsse in den USA im Vergleich zu anderen Untersuchungen von

relativ hohen Konzentrationen synthetischer Hormone. So wurden for EE2 und

Mestranol Maximalwerte von 831 bzw. 407 ng/L angegeben, die sp~ter fOr EE2 auf

273 ng/L korrigiert wurden (Kolpin et al., 2002b). Ericson et al. (2002) zweifeln die

Richtigkeit dieser Befunde an, da sie zum einen weit h~her sind, als aus den

Verbrauchsdaten fOr EE2 und dem Abwasseraufkommen zu erwarten ist, zum

anderen, da sie 10-1000 mal hOher sind, als in alien anderen Studien beobachtet.

Als Erkiarung dieser hohen Befunde werden Interferenzen mit Matrixbestandteilen

vorgeschlagen, die nach Temes et al. (1999a) und Huang & Sedlak (2001) bei der

Bestimmung von EE2 mit einfacher MS-Detektion sehr wahrscheinlich zu

Oberbefunden fohren. Um dies zu vermeiden, wird der Einsatz von Tandem-MS-

Messtechnik dringend empfohlen.

Obwohl die Konzentrationen an synthetischen Hormonen in Oberfltchen-gewassern

relativ gering sind, sind sie dennoch von grofler Bedeutung, da bei ,,in vitro" Studien

an Fischen schon bei Konzentrationen von 0,1 ng/L EE2 eine Verweiblichung bei

einzelnen mannlichen Fischen beobachtet wurde (Purdom et al., 1994).

Aufgrund ihrer physiko-chemischen Eigenschaften sollten estrogenartige Steroide

an Sedimenten adsorbieren und somit nicht durch die Bodenpassage in die

Grundwasserleiter gelangen. So wurde fOr das natOrliche Hormon Estron eine

effektive Enffemung wahrend der Uferfiltration und kOnstlichen Grundwasser-

anreicherung beobachtet (Verstraeten et al., 2003). EE2 war in diesen Studien

schon im Oberflichenwasser, welches fOr andere Kontaminanten eine deutliche

Abwasserbelastung aufzeigt, nicht mehr oberhalb der Nachweisgrenze von 0,2 ng/L

nachweisbar (Verstraeten et al., 2003). Kuch & Ballschmiter (2001) und Adler et al.

(2001) wiesen dennoch EE2 in Grundwasser, Rohwasser und Trinkwasser mit

Konzentrationen bis zu 2,4 ng/L nach. In beiden Methoden wurde zur Bestimmung

dieser Substanzen einfache Massenspektrometrie (GC/MS bzw. LC/MS)

angewendet. Da diese unerwarteten Befunde bisher noch in keiner Untersuchung

bestatigt werden konnten, bei der empfindlichere und selektivere Methoden wie
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GC/MS/MS oder LC/MS/MS eingesetzt wurden, bedarf es weiterer

Untersuchungen, urn mbgliche Mehrbefunde oder falsch positiven Befunde durch

Matrixinterferenzen auszuschlielen.

Weltere Substanzen

Bronchospasmolytika wie Clenbuterol, Fenoterol, Salbutamol und Terbutalin wurden

von Ternes et al. (1998a) und Hirsch et al. (1996) mit Konzentrationen von meist

<100 ng/L in KlIrwerksablufen und vereinzelt auch in Ober-flachengewissem

nachgewiesen. Die Mediane der Messwerte lagen dabel fast immer unterhalb der

Nachweisgrenze. Auch in italienischen FlOssen wurde Salbutamol in

Spurenkonzentrationen detektiert (Zuccato et al., 2000). In einer Uferfiltratprobe in

Deutschland wurde Salbutamol mit einer Konzentration <10 ng/L gefunden, in

Trinkwasserproben wurde jedoch keines der untersuchten Bronchspasmolytika

nachgewiesen (Hirsch et al., 1996).

Die zu den Tranquillantien zahlenden Wirkstoffe Diazepam und Oxazepam wurden

vereinzelt in Kl6rwerksabhtufen (Temes, 1998, Temes et al., 2001) mit

Konzentrationen <60 ng/L und in Oberfichengewassem nachgewiesen (Zuccato et

al., 2000, Temes et al., 2001, Snyder et al., 2001b, Heberer et al., 2002b). Zuccato

et al. (2000) wiesen Diazepam in italienischen Trinkwasserproben nach.

Als Antlarrhythmika wurden Nifedipin in einem KI~rwerksablauf (Ternes et al., 2001)

und Verapamil in drei KlIrwerkszu- und zwei -ablufen detektiert (Gans et al.,

2002). Die Konzentrationen lagen bel diesen Befunden <100 ng/L.

Pentoxifyllin, ein durchblutungsfbrdemdes Mittel, wurde in einer Kl5rwerksablauf-

probe in Deutschland mit 230 ng/L gefunden (M6hle & Metzger, 2001) und

vereinzelt auch Im OberfIlchenwasser detektiert (Sacher et al., 1998, Snyder et al.,

2001b, Heberer et al., 2002b).

Barbiturate wurden bisher nicht in KlIrwerksabl§ufen nachgewiesen. Dennoch gibt

es einzelne Befunde in Oberfnachengewassem (Snyder et al., 2001 b) und Im

Grundwasser (Eckel et al., 1993, Holm et al., 1995). Die Befunde im Grundwasser

wurden durch Kontaminationsquellen wie Deponien verursacht, auf denen z.T.

pharmazeutische Stoffe entsorgt wurden.
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M6hle et al. (1999) identifizierten in Klrwerksablufen Substanzen wie das

Antigrippe-/Antiparkinsonmittel Amantadin, das juckreizstillende Mittel Crotamiton

und das Alkaloid Lupanin. In italienischen FlOssen wurde das Schleifendiuretikum

Furosemid und das Ulcusmittel Ranitidin nachgewiesen (Zuccato, 2000). Ternes et

al. (2001) wiesen das Antidiabetikum Glibenclamid in einer Oberfl~chenwasser-

probe in Deutschland nach. Bei einem Screening verschiedener Oberfl~chenge-

wtsser der USA konnten Substanzen wie die Ulcustherapeutika Cimetidin und

Ranitidin, der Kalziumantagonist Diltiazem, das Kreislaufmittel Enalaprilat, das

Antidiabetikum Metformin und das Antidepressivurm Fluoxetin nachgewiesen

werden (Kolpin et al., 2002a). Chlorpropamid, ein Antidiabetikum, und Phensuximid,

ein krampfl6sendes Mittel, wurden von Seller et al. (1999) in Grundwasserproben in

den USA detektiert.

Gesetzliche Regelungen

FOr Humanarzneimittel gibt es bisher keine Vorschriften, die deren

umweltrelevanten Eigenschaften prafen. FOr die Zulassung von Chemikalien sind

gemr dem Chemikaliengesetz (ChemG) ausgiebige, gestufte Prefungen zur

Umweltvertraglichkeit vorgeschrieben. Die anzuwendenden Testverfahren richten

sich nach der in den Verkehr gebrachten Menge eines Stoffes. GemAl §2 ChemG

(2) sind Arzneimittel jedoch vom Chemikaliengesetz ausgenommen. Human- und

Tierarzneimittel werden momentan nach dem Gesetz Ober den Verkehr mit

Arzneimitteln (Arzneimittelgesetz, AMG) zugelassen. PrOfungen zur Umweltvertr~g-

lichkeit von Arzneimitteln waren bis vor kurzem auch im AMG nicht vorgeschrieben,

lediglich die Angabe bekannter Risiken fOr die Umwelt bei der Beseitigung von

Abfall (AMG §1 Ia, Nr. 16a). Seit 1994 ist fOr Tierarzneimittel und seit 1998 auch for

Humanarzneimittel eine PrOfung der umweltrelevanten Eigenschaften bei der

Neuzulassung von Arzneimitteln erforderlich. Allerdings fehlen bisher

AusfJhrungsbestimmungen dieser PrOfung, auf deren Basis konkrete Unter-

suchungen zur Wirkung auf die Umwelt gefordert werden k6nnen. Unter den in §25

AMG aufgelisteten VersagungsgrOnden fOr eine Zulassung von Humanarzneimitteln

ist ,UmweItvertrtglichkeit' nicht aufgefghrt und stellt daher offenbar kein

gleichberechtigtes Zulassungskriterium dar (StOben & Dietz, 2002). Auf EU-Ebene
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liegt bisher nur bel der Neuzulassung von Tierarzneimitteln eine Richtlinie zur

Durchf0hrung der PrOfung der Umweltvertraglichkeit vor (EMEA, 1997). Pharma-

kologisch wirksame Futtermittel-Zusatzstoffe (z.B. Antibiotika) unterliegen in der EU

und in Deutschland nicht dem Arzneimittelrecht, sondem dem Futtermittelgesetz

und der Futtermittelverordnung. FOr FuttermitteI-Zusatzstoffe liegen EU-Bestimmun-

gen zur PrOfung der umweltrelevanten Eigenschaften vor. Bel den Angaben zur

Okotoxizitat handelt es sich jedoch zurzeit um ,Kann-Bestimmungen", d.h. die

aufgelisteten Angaben mOssen nicht gefordert werden.

FOr Humanarzneimittel existiert bisher nur der Entwurf einer Richtlinie zur

Umweltvertraglichkeitspr0fung bei der Neuzulassung (CPMP, 1994), welcher im

Jahr 2001 in ein neues Diskussionspapier umgesetzt wurde. Im Juni 2003 wurde

ein neuer Leitlinien-Entwurf der Arbeitsgruppe fOr Arzneimittelsicherheit der EMEA

vorgelegt (EMEA, 2003). Dieser Entwurf soil, sofem er die Billigung der EMEA

erf~hrt, in elne Mffentliche Kommentierungsphase von 6 Monaten gehen. Es ist
geplant, dass die Leitlinie voraussichtlich Anfang 2004 angenommen werden soil,

urn von da an Anwendung zu finden (BLAC, 2003).

Bei der rechtlichen Beurteilung werden alle bereits zugelassenen und sich schon

auf dem Markt befindenden Wirkstoffe aul~er Acht gelassen. Hier handelt es sich

aber genau um jene Stoffe, die in den unterschiedlichen Umweltmedien nachge-

wiesen wurden.

Der europ~ische Gesetzgeber stellt an Trinkwasser h6here ReinheitsansprOche und

Isst es haufiger routinemaRig untersuchen als andere Lebensmittel. Die Richtlinie

98/83/EG des Rates Ober die Qualit~t von Wasser fOr den menschlichen Gebrauch

vom 03.11.1998 legt derzeit fOr 39 chemische, 5 physikalisch-chemische und 6

mikrobiologische Parameter Grenzwerte fest, deren Einhaltung fOr eine einheitliche

und konstante WassergOte in den Europ~ischen Mitgliedsstaaten sorgen soil.

Grunds~tzlich gelten zudem die in der neuen Trinkwasserverordnung (TrinkwV,
2001) in § 6, Abs. 1 bzw. 3 an Wasser fer den menschlichen Gebrauch gestellten

chemischen Anforderungen:
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(1) Im Wasser f~ir den menschlichen Gebrauch dOrfen chemische Stoffe nicht in

Konzentrationen enthalten sein, die eine Schadigung der menschlichen Gesundheit

besorgen lassen.

und weiter

(3) Konzentrationen von chemischen Stoffen, die das Wasser for den menschlichen

Gebrauch verunreinigen oder seine Beschaffenheit nachteilig beeinflussen kannen,

sollen so niedrig gehalten werden, wie dies nach den allgemein anerkannten

Regeln der Technik mit vertretbarem Aufwand unter BerOcksichtigung der

Umst~nde des Einzelfalles meglich ist (Minimierungsgebot).

FOr ROckst~nde deren Vorkommen nicht durch Grenzwerte geregelt ist und die

nicht unter § 6 Abs. 1 der TrinkwV fallen, dazu gehbren nach heutiger Erkenntnis

auch die PharmakarOckstAnde, gilt zwischen Toxikologie, Wasserversorgung und

Politik der stillschweigende Konsens, dass sie nur ,in geringen" und ,,praktisch

vemachl~ssigbar kleinen Konzentrationen" im Trinkwasser vorhanden sein dflrfen

(Dieter & Grohmann, 2003). AIs gesetzliche Grundlage zur Bewertung von

Arzneimittelr0ckstanden im Trinkwasser kann dabei der genannte § 6, Abs. 3 der

TrinkwV, auch als Minimierungsgebot bekannt, dienen. FOr Falle in denen die

humantoxikologische Datenlage fOr eine Beurteilung gemall § 6 (1) TrinkwV 2001

nicht ausreichend ist, wurde deshalb von der Trinkwasserkommission des Umwelt-

bundesamtes im Jahr 2003 eine Empfehlung herausgegeben (UBA, 2003), wie

solchen Kontaminanten im Fall ihres Auftretens im Trinkwassers zu bewerten sind.

Es wurde ein pragmatischer gesundheitlicher Orientierungswert (GOW) von 0,1

pg/L als erste Bewertungsbasis empfohlen, dessen H1he so bemessen ist, dass

eine vollstandige humantoxikologische Bewertung eines nicht gentoxischen Stoffes

(Stoffes mit Wirkungsschwelle) und der meisten gentoxischen Stoffe (Stoffe ohne

Wirkungsschwelle) mit Sicherheit auf einen lebenslang gesundheitlich duldbaren

oder einen akzeptierbaren gesundheitllichen Leitwert (LW) in H6he von LW > GOW

f0hren wird.

Mit zunehmender Datendichte Ober die Humantoxizittt der betreffenden Substan-

zen k~nnen dann seitens der Oberwachungsbehbrde folgende, lebenslang
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gesundheitlich (noch) sicheren HOchstwerte (Schatzwerte) im Trinkwasser

festgesetzt werden:

•<0,3 pg/L Der Stoff ist nachwelslich nicht gentoxisch, d.h. es liegen in vitro

Oberwiegend negative Daten zur Gentoxizittt und/oder zum

inititorischen karzinogenen Potential der Kontaminante vor, ansonsten

aber keine aussagekriftigen experimentell-toxikologischen Daten

1 pg/L Der Stoff ist nachweislich nicht gentoxisch (so.). Zuscitzlich liegen

aussagekr~ftige in vitro und in vivo Daten zur oralen Neurotoxizitlt

und zum keimzellschcdigenden Potential der Kontaminanten vor.

Diese Daten fthren aber auf keinen niedrigeren Wert als 0,3 pg/L

•3 pg/L Der Stoff ist weder gentoxisch noch keimzellschadigend oder

neurotoxisch (s.o.). Zusctzlich liegen aussagekrmftige in vivo Daten

aus mindestens elner Studie zur subchronisch-oralen Toxizitct der

Kontaminante vor. Diese Daten fOhren aber auf keinen niedrigeren

Wert als I pg/L

> 3 pg/L Werte von > 3 pg/L kbnnen aus gesundheitlicher Sicht ohne weitere

OberprOfung lebenslang geduldet werden, wenn mindestens eine

chronisch-orale Studie vorliegt, aufgrund derer die Kontaminante

toxikologisch (fast) vollsttindig bewertbar ist und die Bewertung nicht

auf einen niedrigeren Wert als 3 pg/L f0hrt.

FOr eine geringe Anzahl ,stark" gentoxischer trinkwassergangiger Stoffe lassen sich

auf wissenschaftlicher Basis lebenslang gesundheitlich akzeptierbare Leitwerte in

Hbhe von LW < GOW errechnen. FOr diese wird ein Wert von 0,01 pg/L seitens der

Trinkwasserkommission als (noch) realit~tsnahe untere Grenzkonzentration

angesehen (z.B.: Benzo(a)pyren). In solchen Fllen wird empfohlen, den GOW auf

Expositionsdauem von maximal 10 Jahren zu beschr~nken [Empfehlung des

Umweltbundesamtes (UBA, 2003) und Dieter, 2003]. FOr den Analgetika-

Metaboliten AMDOPH wurde beispielsweise im Juli 2001 als vorI~ufiger Leitwert

elne Konzentration von 3 pg/L im Trinkwasser festgelegt, die gesundheitlich

lebenslang duldbar erscheint (Grummt & Dieter, 2001).
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Kapitel 2

ANALYSENMETHODEN

Einleltung

Zur Untersuchung der ArzneimittelrOckst~nde wurden zwei instrumentelle Analysen-

methoden, sog. Multimethoden, zu deren Spurennachweis in Wasserproben

entwickelt. Die zu untersuchenden Arzneimittelwirkstoffe und weitere Verbindungen

wie einige polare Pestizide werden mit den entwickelten Methoden gemeinsam

mittels Festphasenextraktion an "polaren" Octadecylphasen (RP-C18) aus den

Wasserproben extrahiert und angereichert. Der Nachweis und die Quantifizierung

der Analyten erfolgt nach deren Derivatisierung mit geeigneten Reagenzien mittels

Kapillargaschromatographie-Massenspektrometrie (GC-MS oder GC-MS/MS) im

Selected Ion Monitoring (SIM). Die im Rahmen dieses Projekts neu bzw. weiter-

entwickelten Multimethoden wurden validiert und in Fachzeitschriften publiziert

(Reddersen & Heberer, 2003a,b) und basieren auf zwei clteren Methoden bei

denen diese Verfahren zur Bestimmung von Phenolen bzw. einigen

Arzneimittelrfckst~nden verwendet wurden (Heberer & Stan 1997, Heberer et al.,

1998). Sie wurden dann im Laufe des Projekts routinemAi!ig als ,standard operation

procedures" (SOP's) verwendet.

Auswahl der untersuchten Arzneimittelruckstarnde

Das breite Spektrum der zugelassenen Pharmaka erforderte eine Auswahl der zu

untersuchenden Wirkstoffe und wurde im Rahmen der vorliegenden Arbeit nach

verschiedenen Kriterien eingeschrAnkt. Die verordneten Wirkstoffmengen einiger

pharmazeutischer Produkte erreichen Gr6Renordnungen von einigen hundert

Tonnen pro Jahr und deuten aufgrund der Umsatzmengen auf eine mbgliche

Umweltrelevanz dieser Verbindungen hin. Die verordneten Jahresmengen 2001 der

in dem Monitoringprogramm untersuchten Substanzen, die in Tabelle 3 zusammen-

gefasst sind, basieren auf den kassenclrztlichen Verordnungen und den
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Tagesdosen der einzelnen Stoffe. Hierbel sind jedoch nicht die so genannten ,,over-

the-counter" (OTC) Produkte, also frei verk~ufliche Pr~parate, sowie die in

Krankenh~usern verabreichten Pharmaka erfasst, so dass der absolute jahrliche

Verbrauch einzelner Wirkstoffe erheblich h6her sein kann, als in Tabelle 3

angegeben.

Tabelle 3. Ubersicht der In dem Monitoringprogramm untersuchten Verbindungen
sowie die aus den Verordnungen der Definierten Tagesdosis (DDD) 2001 (Schwabe &
Paffrath, 2001) und den Tagesdosen (Rote Liste, 2001) berechneten Jahresmengen

2001 (nach Mechlinski, 2002)
Indiat~os- . ,W..rkst.off=. ... •...•.-Verordnun~ en••Ta •sos~s .- ahresmen go

Indika..ons-.. • ', -,: 'DD..
g rupp e . .... . . .............. ..... . ... .... .( ). . ... . ) • •::.

AMDOPHa (Metabolit)* k.A. k.A.

Diclofenac 476,1 50 - 150 23,8 -71,4
Fenoprofen k.A. k.A.
Ibuprofen 125,2 1000 125,2
Indometacin 27 100 2,7

Analgetika! Ketoprofen 0,6 150 0,1
Antiphlogistika Meclufenamins~ure k.A. k.A.

Mefenaminsture k.A. k.A.
Naproxen 2,3 500 - 1000 1,2 - 2,4
Phenacetin k.A. k.A.
Propyphenazon* 5,5 1200 -2400 6,6 - 13,2
Tolfenaminsture k.A. k.A.

Antepileptika Carbamazepin 66,6 200 - 1200 13,3 - 79,9
Pdmidon 6 1250 7,5
Bezafibrat 43,6 600 26,2
Clofibrinsture (Metabolit) k.A. k.A.

Lipidsenker Fenofibrat 52,7 200 10,5
Fenofibdns~ure (Metabolit) k.A. k.A.
Gemfibrozil 4,7 900 4,2

Tranquillantien Oxazepam 25,2 50- 100 1,3 - 2,6
Vasodilatator Pentoxifyllin 64,7 800 - 1200 51,8 - 77,6

Mecoprop Herbizid
2,4-D Herbizid
MCPAc Herbizid

Sonstige Bentazon Herbizid

Rgckstande op..DDAW Abbauprodukt des Insektizids DDT
p,p. DDA9 Abbauprodukt des Insektizids DDT
Dichlorprop Herbizid
NPSe Abbauprodukt eines Korrosionsschutzmittels

I1 -Acetyl-1 -methyi-2-dimethyl-oxamoyl-2-phenylhydrazld
b 2,4-Dichlorophenoxyessigsdure
c (4-Chlor-2-methylphenoxy)essigsgure
d 2,2-Bis(chlorphenyl)essigsaure

N-(Phenysulfonyl)sarcosin
• gelangt z.T. oder volistindig Ober AMlasten in das Gewissersystem (slehe Reddersen et aW., 2002)
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FOr die Auswahl des Analysenspektrums wurden weiterhin Substanzen gew5hlt, die

berelts in Umweltproben nachgewiesen wurden oder bei denen bekannt war, dass

sie Ober Altiasten in das Berliner Gewassersystem gelangen. Neben den

ArzneimittelrOckstnden wurden, wie in Tabelle 3 angegeben, einige andere

wassedr6sliche organische R~ckstande analysiert, wobel es sich urn Herbizide,

Insektizidmetaboliten sowie um den Metaboliten eines Korrosionsschutzmittels

handelt. Auch die Pharmakokinetik (Resorption, Verteilung, Biotransformation, Aus-

scheidung) spielt eine wichtige Rolle fOr die Umweltrelevanz einzelner Arzneimittel.

Untersucht man Umweltproben auf die ursprOnglich eingesetzten Arzneimittel und

nicht auf deren Metabolitb, so ist bei der Betrachtung der Pharmakokinetik vor allem

der Anteil des Arzneimittdls wichtig, der vom K~rper nicht resorbiert und demnach in

seiner Ursprungsform wieder ausgeschieden wird. Die Ursprungssubstanz kann

aber auch nach der Resorption nachgewiesen werden, wenn die Substanz im

Kbrper entweder unverandert wieder ausgeschieden wird oder die Ursprungs-

substanz im Kdrper nur konjugiert wird. Diese Konjugate sind nach Ausscheidung

leicht wieder spaltbar.

Der Antell des Arzneimittels, der vom K~rper resorbiert wird, hangt sehr stark von

seiner Applikationsform ab.: Ein eindrucksvolles Beispiel bildet hier das Analgbetikum

Diclofenac. Diese Substanz wird oral, rektal, intraven5s oder dermal verabreicht.

Die Resorptionsraten sind jeweils sehr unterschiedlich. So gelangen bei

intravenbser Applikation 100 % in den Blutkreislauf, w5hrend bei oraler/ rektaler

Applikation 99 % und bei dermaler Applikation nur 5-10 % resorblert werden. Nach

der Resorption wird ein geringer Anteil an Diclofenac unverndert ausgeschieden (1

%) und ein weiterer kWeiner Teil (5-10 %) konjugiert ausgeschieden. Der nicht

resorbierte Anteil von Diclofenac, der als Salbe aufgetragen wird (90-95 %), gelangt

vermutlich Ober die Wdsche bzw. nach Waschen des K6rpers ins Abwasser oder

nach Abwischen der Salbe mit Papier in den MOIL. Da Diclofenac in Voltarenh-

Schmerzsalben eine verbreitete Anwendung findet, Isst sich aufgrund der

Pharmakokinetik dieser Substanz vermuten, dass von dem in Umweltproben

nachgewiesenen Diclofenac ein grof&er Teil aus diesen Salben stammt (Feldmann

et al., 2003).
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In Tabelle 4 sind die Biotransformationsdaten der in dieser Arbeit untersuchten

Arzneimittel zusammengestellt. Hier ist neben der Resorptionsrate und der Bio-

verfOgbarkeit zusammengestellt, inwiefern die Substanz nach Resorption unver-

andert, unverandert konjugiert bzw. metabolisiert ausgeschieden wird. Die fOr das

Monitoringprogramm ausgewahlten Arzneimittel gehbren finf Indikationsgruppen an

und werden im Folgenden detailliert dargestellt.

Analgetika/Antiphlogistika

Ein groler Tell der untersuchten Stoffe gehbrt der Gruppe der Analgetika/

Antiphlogistika an. Analgetika sind Substanzen zur Behandlung von Schmerzen.

Verschiedene dieser Substanzen haben gleiehzeitig entzOndungshemmende

(Antiphlogistika) oder fiebersenkende (Antipyretika) Eigenschaften und werden vor

allem zur Behandlung von rheumatischen Krankl 1eiten eingesetzt. In der Literatur

gibt es aufgrund dieser Oberschneidungen keine einheitliche Einteilung in

bestimmte Indikationsgruppen.

Analgetika/ Antiphlogistika
0 0

H/ 3 CH OH CH3
H3C-N, .z•O H3  0 OH OH

I /H 3 C

AMDOPH Diclofenac Fenoprofen Ibuprofen

0 OH H3  HO 0H

H3C H3 NH6
C H3 N

0 OH

Indometacin Ketoprofen Meclufenaminsgure Mefenaminsgure
H3C

OH3 OH H3C- ONH HH3 C ,_-•CH 3

.C 3CSHN 0--,,Y, >-OH H cH

OH H H3 C 
N i5
I -©

Naproxen Phenacetin Propyphenazon Tolfenamins~ure

Abbildung 5. Strukturformeln der untersuchten AnalgetikafAntiphlogistika

I I P
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Nach Schwabe & Paffrath (2001) haben Analgetika und Antiphlogistika mit je 79

bzw. 122 Pr~paraten einen bedeutenden Anteil an den 2500 verordnungssttirksten

Arzneimitteln. So befindet sich diese Gruppe mit 87,5 Mio. verordneten Packungen

pro Jahr auf Platz eins der am h~ufigsten verordneten Indikationsgruppen des

Jahres 2000. Die Struktur der in dieser Arbeit untersuchten Analgetika/

Antiphlogistika ist in Abb. 5 dargestellt. Die Wirkstoffe der nicht-steroidalen

Analgetika setzen sich dabei aus verschiedenen Derivaten zusammen. Dies sind

Derivate der Salicylsaure (Acetylsalicylsture), des Anilins (Phenacetin, Paracet-

amol), der Anthranilsture (Meclufenamins~ure, Mefenamins~ure, Tolfenaminsture),

des Pyrazols (Phenazon, Propyphenazon, Dimethylaminophenazon), der

Arylessigs~ure (Diclofenac), der Arylpropions~ure (Ibuprofen, Naproxen, Fenopro-

fen, Ketoprofen) und der Indolessigs~ure (Indometacin). Die Substanz Diclofenac,

ein Arylessigs~urederivat, wurde im Jahr 2000 in fast 60 % aller Anwendungen

nicht-steroidaler Analgetika eingesetzt. Die meisten nicht-steroidalen Analgetika

haben zusitzlich auch antiphlogistische (entz(ndungs-hemmende) und anti-

pyretische (fiebersenkende) Eigenschaften. Ausnahmen bilden dabei die Derivate

des Anilins und des Pyrazols, die nur analgetische und antipyretische Wirkungen

besitzen (Forth et al., 2001). Tolfenamins~ure wird in der Tiermedizin eingesetzt.

Phenacetin und Dimethylaminophenazon sind in Deutschland nicht mehr

zugelassen. Ersteres ist in Kombinationspraparaten h~ufig durch seinen Metaboliten

Paracetamol ersetzt wurden. Bei AMDOPH (1-Acetyl-l-methyl-2-dimethyl-oxamoyl-

2-phenylhydrazid) handelt es sich um einen Metaboliten von Dimethylamino-

phenazon, der im Berliner Raum identifiziert und im Grundwasser nachgewiesen

wurde (Reddersen et al., 2002).

Antiepileptika

Die Antiepileptika werden zur symptomatischen Behandlung verschiedener

Epilepsieformen eingesetzt (Mbhle et al., 1999). Bei den Antiepileptika fallen fast die

Halfte der Verordnungen auf Carbamazepin. Der bevorzugte Einsatz beruht dabei

auf der sehr guten antiepileptischen Wirkung und den stimmungsaufhellenden bzw.

antriebssteigernden Effekten, die durch die Strukturverwandtschaft des Carbamaze-

pin mit den tricyclischen Antidepressiva bewirkt werden. Zus~tzlich wird der
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Wirkstoff zur Therapie von Trigeminusneuralgie (Gesichtsschmerz, durch den

dreiteiligen Gesichtsnerv ausgelbst) und be! Alkoholentzugssyndromen eingesetzt.

PrImidon geh6rt zur Gruppe der Barbiturate. Im menschlichen Organismus wird es

zu 5-15% In die ebenfalls antiepileptisch wirkende Substanz Phenobarbital

metabolisiert (MOhle et al., 1999). Die antikonvulsiven Wirkungen von Primidon sind

aber wahrscheinlich nicht auf den Umbau zu Phenobarbital zurOckzufOhren, da die

Wirkungsspektra beider Verbindungen unterschiedlich sind (Forth et al., 2001). Die

Strukturen der beiden untersuchten Antiepileptika sind in Abb. 6 dargestellt.

Antiepileptika

H2N-O

Carbamazepin Pdmidon

Abbildung 6. Strukturformeln der untersuchten Antiepileptika

Lipidsenker

Lipidsenker wirken regulierend auf erhbhte Blutlipidkonzentrationen und werden zur

Pravention koronarer Herzkrankheiten eingesetzt. Neben der Gruppe der Statine,

deren cholesterinsenkende Wirkung auf der Hemmung der Hydroxy-Methyl-

Glutaryl-Coenzym-A-Reduktase (HMG-CoA-Reduktase) beruht, gibt es die Gruppe

der Clofibrinsaurederivate und deren Analoga, die vorrangig erh~hte

Triglyceridsplegel senken, wihrend die cholesterin-senkende Wirkung weniger stark

ausgepragt ist (Schwabe & Paffrath, 2001). Die Verordnungszahlen der Clofibrin-

s~urederivate sind seit Jahren rOcklIufig. Der fOhrende Wirkstoff dieser Gruppe ist

Fenofibrat, gefolgt von Bezafibrat. Weitere Fibrate sind Gemfibrozil, Clofibrat,

Etofibrat und Etofyllinclofibrat, wobei die drel Ietztgenannten im K~rper zu dem

pharmakologisch aktiven Metaboliten Clofibrinsaure transformiert werden.

Clofibrinsture wird mit dem Harn als Glucurons~urekonjugat ausgeschieden, im

Abwasser aber relativ leicht wieder zu Clofibrinsfure hydrolysiert. Abb. 7 zeigt die

Strukturformeln der in dem Monitoring analysierten Lipidsenker.
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Lipidsenker
0., CH3 OH 0 CH3

Bezafibrat Clofibdnstlure
0i r ' O CH3  

CH3 HA 0
N • 0 . .

0 CH,

3H,

Fenofibrat Gemfibrozil

Abbildung 7. Strukturformeln der untersuchten Lipidsenker

Tranquillantien

Tranquillantien geh6ren zur Gruppe der Psychopharmaka und werden vor allem zur

D~mpfung von Angst- und Spannungszustinden eingesetzt. Die am hiufigsten

verwendeten Substanzen sind die Benzodiazepine. Aus dieser Substanzklasse

wurde im Rahmen des Monitorings Oxazepam untersucht (siehe Abb. 8).

Tranquillantien
C'I NH

N.

OH
Oxazepam

Abbildung 8. Strukturformel von Oxazepam

Vasodilatatoren

Vasodilatatoren sind durchblutungsfbrdemde Mittel und werden u.a. zur

Behandlung von Rauchersymptomen eingesetzt.

Vasodilatatoren
0 0 CM 3

HH3

Pentoxifyllin

"Abbildung 9. Strukturformel von Pentoxifyllin
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Das Verordnungsvolumen in dieser Indikationsgruppe ist seit 1992 r0cklaufig

(Schwabe & Paffrath, 2001). In den in dieser Arbeit vorgestellten Untersuchungen

wurde das Xanthinderivat Pentoxifyllin analysiert, dessen Strukturformel in Abb. 9

dargestellt ist.

Sonstige organische Rilckstlnde

Im Rahmen des Untersuchungsprogramms wurden neben den Arzneimittel-

rickstanden noch eine Reihe anderer wasserl6slicher organischer Verbindungen

untersucht, die zum Teil berelts Im Berliner Gew~ssersystem nachgewiesen

wurden. Hierbei handelt es sich um die Herbizide Mecoprop, Dichlorprop, MCPA,

2,4-D und Bentazon, die Metabolite des Insektizi."s DDT, o,p'-DDA und p,p'-DDA

sowie um NPS, den Metaboliten eines Korrosionsschutzmittels, deren Struktur in

Abb. 10 dargestellt ist.

Sonstige organische ROckstinde
10p 0 0

?0

Bentazon 2,4-D (2,4-Dichlorphenoxy- Dichiorprop
essigsdure)

C 1~ C 1 C 1 WC N O O

HO 0 HO 0 C H

p,p'-DDA (2,2- o,p*-DDA (2,2- MCPA (4-Chlor-2-methyl-
Bis(chlorphenyl)essigsaure) Bis(chlorphenyl)essigsgure) phenoxyessigsaure)0•,OuOz(" -•oH/'k 0, CH3

OH NOH
H3 0-.3H

Mecoprop NPS (N--(phenylsulfonyl)-sarcosin)

Abbi/dung 10. Strukturformeln der sonstigen untersuchten organischen R~cksttnde
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Vorschrift zur Durchfihrung der Analysenmethoden

Die im Rahmen dieser Arbeit entwickelten Analysenmethoden wurden kirzlich

ver(ffentlicht (Reddersen & Heberer, 2003a,b) und werden im folgenden beschrie-

ben.

Material und Methoden

Chemikallen

Die verwendeten Chemikalien, die alle analytische Reinheit aufwiesen, wurden von

folgenden Herstellern bezogen: Sigma-Aldrich (Steinheim, Deutschland), Ferak

(Berlin, Deutschland), Fluka (Steinheim, Deutschland) und Merck (Darmstadt,

Deutschland). Pentafluorbenzylbromid (PFBBr) und N-(t-butyldimethylsilyl)-N-

methyl-trifluoracetamid (MTBSTFA) wurden von Sigma-Aldrich (Steinheim,

Deutschland), Triethylamin wurde von Merck (Darmstadt, Germany) bezogen. Die

zur Probenaufarbeitung verwendeten analytisch hochreinen L6sungsmittel wurden

von Merck (Darmstadt, Deutschland) bezogen.

1-Acetyl-l-methyl-2-dimethyl-oxamoyl-2-phenylhydrazid (AMDOPH) war als

Standardsubstanz nicht kommerziell erhaitlich und wurde mit kleinen Abnderungen

wie in der Literatur beschrieben synthetisiert (Charonnat et al., 1930). Die

verwendete Synthese wurde wie folgt durchgefohrt und ist im Detail in Reddersen et

al. (2002) nachzulesen.

Synthese von AMDOPH

30 g Dimethylaminophenazon wurden in 30 ml destilliertem Wasser gel6st.

Nachdem die LWsung auf einem Eisbad gek~hlt wurde, wurden 19 ml einer 30%

H20 2-Lt-sung hinzugefOgt. Das farblose Produkt wurde dreimal mit je 20 ml

Ethylacetat extrahiert. Die organischen Phasen wurden vereinigt und das

L(sungsmittel unter einem leichten Stickstoffstrom abgeblasen. Die

Charakterisierung der Substanz wurde mittels GC/MS durchgeffhrt.
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Probenaufarbeitung

Im Rahmen dieser Arbeit wurden zwei Multimethoden zur Analytik von

Arzneimittelruckstnden und anderen relevanten polaren Kontaminanten in

Wasserproben entwickelt. Diese Methoden sind sowohl auf Grundwasserproben,

Oberflichenwasserproben als auch auf Klarwerksabl~ufe anwendbar. In beiden

Methoden erfolgt die Anreicherung der Analyten mittels Festphasenextraktion mit

RP-C18 Material, gefolgt von der Derivatisierung der sauren Gruppen und

anschlielender GC/MS Detektion im SIM Modus. Die beiden Methoden verwenden

zwei verschiedene Derivatisierungsarten und entsprechend unterschiedliche

GC/MS-Bedingungen, um so viele in der Umwelt bedeutende pharmazeutische

ROckst~nde wie m~glich zu erfassen.

Methode 1: Derivatlslerung mit Pentafluorbenzylbromid (PFBBr)

Wie bereits erwahnt, sind die entwickelten Methoden sowohl auf Grundwasser,

Oberflachenwasser als auch auf Klrwerksablufe anwendbar. Be! der

Probenaufarbeitung unterscheidet sich das eingesetzte Probe-volumen. Bel

Grundwasserproben werden 1000 ml Probe, bei OberfTlchenwasserproben 500 ml

Probe und bei KlarwerksablRufen 200 ml Probe eingesetzt. Klrwerksablufe

werden vor der Extraktion durch Zellulosefilter filtriert, um eine Verstopfung der

SPE-Kartuschen zu vermeiden. An dieser Stelle wird die Aufarbeitung fOr

Grundwasser beschrieben.

1000 ml Probe werden mit verdunnter Salzsaure auf pH <2 eingestellt. Zu der Probe

werden 100 ng des Surrogates 4-Chlorphenoxybuttersaure dotiert (100 pl einer

Lbsung des Standards in Methanol mit einer Konzentration von 1 ng/pl) und 10 ml

Methanol gegeben, um einen intensiveren Kontakt zwischen der Festphase und der

Probe zu erm~glichen. Als SPE-Material wird 1 g RP-C18 (BAKERBOND Polar

Pluso von Mallinckrodt-Baker, Griesheim, Deutschland) in Polyethylenkartuschen

eingesetzt. Die Konditionierung der Kartuschen erfolgt durch Applikation von 5 ml

Aceton, 10 ml Methanol und 10 ml entionisiertem Wasser (pH<2). Die Lbsungsmittel

werden nacheinander durch die Kartuschen gezogen, wobei ein Trockenlaufen

vermieden werden solite. Danach wird die Probe durch Anlegen eines Vakuums mit
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einem Fluss von ca. 8 ml/min durch die Kartusche gesaugt. Die Kartuschen werden

danach Ober Nacht mit Hilfe eines leichten Stickstoffstroms getrocknet. Zur Elution

der Analyten wird auf die Kartusche 3x1 ml Methanol gegeben und in ein Probevial

eluiert (die Elution wird nach ca. 1,5 ml Elutionsvolumen gestoppt). Das Eluat wird

durch vorsichtiges Heizen unter einem leichten Stickstoffstrom getrocknet. Vor der

Derivatisierung werden in das Vial 100 ng 2-(m-Chlorphenoxy)propionsaure (100 pl

einer Lbsung des Standards in Methanol mit einer Konzentration von 1 ng/pI) als

Intemer Standard zugegeben, urn die Vollst~ndigkeit des Derivatisierungsschrittes

OberprOfen zu k6nnen. Das getrocknete Eluat wird in 100 pl einer verdOnnten

PFBBr-L~sung (2 % v/v in Toluol) und 4 pl Triethylamin gelbst. Triethylamin wird als

Katalysator der Derivatisierungsreaktion zugesetzt. Das Reaktionsschema dieser

Derivatisierung ist in Abb. 11 dargestellt. Das verschlossene Probevial wird 1

Stunde in den Trockenschrank bei 100 0C gestellt.

Derivatlslerung mit PFBBr:

F F o F F

- 100 0 -

R-COOH + CH \/F - O-CH2 - F + HBr

Br Triethylamin R
F F F F

PFBBr

Abbildung 11. Reaktionsgleichung der Derivatisierung mit Pentafluorbenzylbromid

(PFBBr)

Anschlielend wird die Lbsung, die jetzt die derivatisierten Analyten enthalt, unter

einem leichten Stickstoffstrom vorsichtig zur Trockne abgeblasen. Der getrocknete

ROckstand wird in 100 pi Toluol aufgenommen, in ein 200 pl Microvial OberfOhrt und

zur GC/MS-Analytik eingesetzt.

Das Flielschema der Probenaufbereitung dieser und der im folgenden

beschriebenen Methode ist in Abb. 13 dargestellt.
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Methode 2: Derivatisierung mit N-(t-butyldimethylsilyl)-N-methyl-trifluoracet-

amid (MTBSTFA)

Die Festphasenanreicherung bei dieser Methode wird genauso durchgef0hrt wie

bereits fOr Methode I beschrieben. ZusAtzlich wird 10,11 -Dihydro-carbamazepin als

zweiter Surrogate zu den Proben dotiert, urn Matrixeffekte zu kompensieren, die bei

der Analytik von CarbamazepinrOckst5nden auftreten.

Nachdem wie bereits bei Methode 1 beschrieben zum getrockneten Eluat der

interne Standard hinzugefOgt und das L~sungsmittel erneut abgeblasen wurde, wird

der ROckstand in 50 pl MTBSTFA und 50 pl Acetonitril aufgenommen und fOr I

Stunde bei 80 °C in den Trockenschrank gestellt. Das Reaktionsschema dieser

Derivatisierung ist in Abb. 12 dargestellt. Nach d-r Derivatisierung wird die L6sung

in ein 200 pl Microvial Oberf0hrt und zur GC/MS-Analytik eingesetzt.

Das FlieRlschema der Probenaufarbeitung dieser und der zuvor beschriebenen

Methode ist in Abb. 12 dargestellt.

Derivatisierung mit MTBSTFA:

/HCH 80 °CCH-!-Si -ix -I

+ sl + F0CN
OH FC N C(CH3) R 0 C(CH3)3 F3C 1H

1 R-0-H
R-OH CH3  R-NH-
R--NH2  MTBSTFA

Abbildung 12 Reaktionsgleichung der Derivatisierung mit N-(t-butyldimethylsi/yl)-N-

methyl-trifluoracetamid (MTBS TFA)
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PFBBr-Methode MTBSTFA-MethodeWasserprobe
200-1000 ml
pH<2 mit HCI
10% MeOH

J ~ Dotveren mit Surrogate
Dotleren mit Surrogate ue+ 100o ng 4-Chlorphenoxybuttersaure

+ 100 ng 4-Chlorphenoxybuttersaur + 100 ng 10, 11. -Dhydrocarbamazepin

1. Befallen der Festphasenkartusche mit je I g RP-CI 8 Material
2. Kanditlonlerung mit 5 ml Aceton, 10 ml MeOH, 10 ml entionisiertem Wasser (pH<2)

3. Durchsaugen der Probe bel einem Fluss von ca. 8 ml/min.
4. Trocknen der Kartusche Ober Nacht am Stickstoffstrom

5. Elutdon mit 3x1 ml MeOH
6. Trocknen des Eluats am Stickstoffstrom

7. Zugabe von 100 ng 2-(m-Chlorphenoxy)propionsaure (Intemer Standard)
8. Abblasen des Losungsmittels

+ 100 pl PFBBr-Lasung (2%vNv in Toluol)
+ 4 pil Trlethylamin + 50 pi MTBSTFA

1 h bei 100C Im Trockenschrank + 50 pl Acetonitrl
Abblasen des Losungsmittels I h bei 80"C im Trockenschrank

Aufnahme in 100 pl Toluol Oberfahren in 200 pi Mlcrovials
Uberf0hren in 200 pl Microvials

Abbildung 13. FRle/Sschema der Probenaufarbeitung der PFBBr- und MTBSTFA-

Methoden
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Chromatographische und massenspektrometrische Bedingungen

Die GC/MS-Messungen wurden an dem HP 6890 Gaschromatograph kombiniert

mit dem HP 5973 Massenspektrometer der Firma Agilent Technologies (Waldbronn,

Deutschland) durchgefcihrt.

Zur chromatographischen Trennung wurde eine mit (5%-Phenyl)-methylpolysiloxan

belegte Kapillarsaule (HP5MS, 30 m x 0,25 mm i.D., 0,25 pm Filmdicke) der Firma

Agilent Technologies (Waldbronn, Deutschland) benutzt. Als TrOgergas wurde

Helium 5.0 (99,999 % Reinheit) eingesetzt. Das Injektionsvolumen betragt 2 pI for

Methode 1 (Derivatisierung mit PFBBr) und I pl fOr Methode 2 (Derivatisierung mit

MTBSTFA). Die Temperatur des Injektionsports und der Transferline betragt 250

bzw. 260°C. Der konstant gehaltene Sclulenfluss betragt for beide Methoden 1

ml/min (ca. 37 cm/sec). Die Temperaturprogramme beider Methoden sind in Tabelle

5 und 6 dargestellt.

Tabelle 5. Temperaturprogramm von Methode I (Derlvatislerung mit PFBBr)

Helzrate In °C/min Temperatur in OC Haltezeit In min

100 1

30 150 2

3 205 1

10 260 5

10 280 14

Tabelle 6. Temperaturprogramm von Methode 2 (Derivatisierung mit MTBSTFA)

Helzrate In °C/min Temperatur in °C Haltezeit in min

80 1

10 150

3 215 1

10 260 2

10 280 10

Die massenspektrometrische Detektion wurde im ,,selected ion monitoring" (SIM)

Modus mit Elekronenstoflionisation (El) bei 70 eV durchgefohrt. Eine Auflistung aller
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untersuchten Stoffe, die im SIM benutzen MolekOl- und Fragmentionen sowie deren

Intensit~ten im Massenspektrum sind in Tabelle 7 und 8 zusammengestellt.

Tabelle 7. Massenfragmente (m/z) der mit PFBBr derivatislerten Komponenten und
deren relative Intensitlten in Klammern

Substanz Basis- SIM Ion I SIM Ion2 SIM Ion 3 MolekOl-
peak gewicht

2-(m-Chlorphenoxy)- 155 155 (100) 157(32) 380 (37) 380
propionsture (Interner Standard)
2,4-D 181 400(40) 402 (29) 175 (39) 400
2-(4-Chlorphenoxy)-butterslure 181 128 (80) 169 (65) 394(53) 394
(Surrogate)
AMDOPH* 72 72 (100) 191 (18) 221 (22) 263
Bentazon 181 378 (18) 420 (8) 341 (8) 420
Clofibrinskure 128 128 (100) 130 (33) 394 (9) 394
Dichlorprop 181 162 (58) 189 (46) 414 (35) 414
Diclofenac 214 214 (100) 475 (33) 242 (19) 475
Fenofibrat* 121 273 (80) 232 (71) 360(19) 360
Fenoprofen 197 197 (100) 422 (85) 422
Gemfibrozil 181 309 (83) 122 (30) 430 (12) 430
Ibuprofen 161 161(100) 118(25) 386(21) 386
Ketoprofen 209 209 (100) 105 (50) 434 (7) 434
MCPA 181 141 (75) 155 (43) 380 (95) 380
Meclufenamins~ure 242 242 (100) 475 (44) 477(27) 475
Mecoprop 169 169 (100) 394(82) 142 (49) 394
Mefenaminsgure 421 421 (100) 223 (78) 194 (42) 421
N-(Phenysulfonyl)sarcosin 184 184 (100) 141 (59) 268 (26) 409
Naproxen 185 185(100) 410(50) 170(13) 410
p,p'-DDA 235 235 (100) 237 (65) 460(7) 460
Pentoxifyllin* 221 221 (100) 193(73) 278 (47) 278
Propyphenazon* 215 215 (100) 230 (37) 230
Tolfenamins~ure 441 441 (100) 208 (73) 243 (56) 441

*nicht derivatisiert
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Tabelle 8. Massenfragmente der mit MTBSTFA derivatisierten Komponenten und
deren relative Intensitften In Klammem

Substanz Basispeak SIM Ion 1 SIM Ion2 SIM Ion 3 MolekQl-
gewicht

2-(m-Chlorphenoxy)propion- 211 211 (100) 257 (60) 213 (34) 314
s~ure (Interner Standard)
2-(4-Chlorphenoxy)-butters~ure 185 185 (100) 187 (37) 271 (31) 328
(Surrogate)
10,11-Dihydrocarbamazepin 195 195 (100) 295(19) 180 (15) 352
(Surrogate)
AMDOPH* 72 72 (100) 191 (17) 221 (15) 263
Carbamazepin 193 193 (100) 293 (13) 250 (5) 350
Clofibrinsaure 143 143 (100) 271 (61) 185(49) 328
Diclofenac 352 352 (100) 354 (69) 409 (26) 409
Fenofibrat* 121 273 (78) 232 (53) 360 (25) 360
Fenoprofen 299 299 (100) 75 (37) 341(2) 356
Gemfibrozil 243 243 (100) 185 (43) 307 (36) 364
Ibuprofen 263 263 (100) 75(31) 320
Ketoprofen 311 311 (100) 295 (21) 267 (8) 368
Meclufenamins~ure 352 352 (100) 354 (73) 243 (46) 409
Mefenamins~ure 298 298 (100) 224 (81) 355 (47) 355
Naproxen 287 287 (100) 185 (27) 344 (6) 344
Oxazepam 457 457(100) 459(43) 513(31) 514
Phenacetin 236 236 (100) 162 (80) 293 (3) 293
Pdrmidon 389 389 (100) 232 (53) 446 (5) 446
Propyphenazon* 215 215 (100) 230 (37) 230
Tolfenamins~ure 318 318 (100) 244 (56) 375 (29) 375

*njcht derivatisiert

Nachweis- und Bestimmungsgrenzen der Methoden

Urn die Nachweisgrenzen (NWG) und Bestimmungsgrenzen (BG) der Methoden zu

ermitteln, wurden Wasserproben mit verschiedenen Analyten-konzentrationen

dotiert und nach den beschriebenen Methoden aufgearbeitet. Nach dem Dotieren

hatten die Wasserproben Konzentrationen von 1, 5, 10, 25, 50 und 100 ng/L. Als

Nachweisgrenze wurde die Konzentration bestimmt, bei der fOr den jeweiligen

Analyt ein Signal/Rausch-Verhlltnis von 3:1 vorliegt. Als Bestimmungsgrenze

wurde die Konzentration ermittelt, bei der das Signal/Rausch-Verhtltnis 11:1

betrdgt. Die Wiederfindungsraten (Wdf) wurden mittels eines fOnffachen Ansatzes

bei einer Konzentration von 100 ng/L durch externe Kalibrierung bestimmt.
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In Tabelle 9 und 10 sind fOr beide Methoden die NWG, BG und Wiederfindungs-

raten zusammengestellt.

Tabelle 9. Nachweisgrenzen, Bestimmungsgrenzen und Wiederfindungsraten fOr
Methode I (Derivatislerung mit PFBBr) mit der relativen Standardabweichung In

Klammern

Substanz NWG in ng/L BG in ng/L Wdf in %
2,4-D < 1 1 97(4)
2-(4-Chlorphenoxy)-buttersture < 1 89(8)
(Surrogate)
AMDOPH < 1 2 111(5)
Bentazon < 2 2 100(7)
Clofibrinsaure < 1 2 78(7)
Dichlorprop < 1 1 96(3)
Diclofenac < 1 1 89(8)
Fenofibrat 1 4 101(8)
Fenoprofen < 1 1 92(2)
Gemfibrozil < 1 2 80(9)
Ibuprofen 1 4 74(10)
Ketoprofen < 1 2 95(4)
MCPA < 1 1 93(3)
Meclufenaminsaure < 1 2 93 (2)
Mecoprop < 2 2 90(9)
Mefenaminsgure < 1 1 91(8)
N-(Phenysulfonyl)sarcosin 10 50 100 (7)
Naproxen < 1 1 88(9)
p,p'-DDA < 2 2 92(4)
Pentoxifyllin 10 30 136 (35)
Propyphenazon < 1 2 70(14)
Toffenaminsaure < 1 1 79(12)

In Abbildung 14 und 15 sind die Chromatogramme eines Standardgemisches fOr

beide Methode aufgenommen im SIM-Modus dargestellt. Die Retentionszeiten der

nummerierten Peaks sind fOr beide Methoden in Tabelle 11 zusammengestellt.
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Abundance 18,19
3000001

260000 
15

220000 131 20

180000 4
12 22

140000 1 5 7,8 22 232 22

100000* 10 1711

60000 3 1017

20000 ,J , _
Time--> 20.00 22.00 24.00 26.00 28.00 30.00 32.00 34.00

Abbildung 14. Chromatogramm eines mit PFBBr derivatisierten Standardgemisches

aufgenommen im SIM-Modus, c= I ng/pL (Nummem beziehen sich auf Tab. 11)

Tabelle 10. Nachweisgrenzen, Bestlmmungsgrenzen und Wiederflndungsraten fOr
Methode 2 (Derivatisierung mit MTBSTFA) mit der relativen Standardabweichung In

Klammem

Substanz NWG in ng/L BG in ng/L Wdf in %
10,11-Dihydrocarbamazepin (Surrogate) <1 2 111(4)
2-(4-Chlorphenoxy)-buttersaure (Surrogate) 1 4 103 (19)
AMDOPH 5 20 134(17)
Carbamazepin <1 2 112 (10)
Clofibrinsaure 5 20 105 (18)
Diclofenac 1 4 93(6)
Fenofibrat 5 20 105(2)
Fenoprofen 1 4 117(6)
Gemfibrozil 1 4 115 (16)
Ibuprofen <1 1 83(19)
Ketoprofen 1 4 110(4)
Meclufenaminsaure <1 2 90 (2)
Mefenaminscure <1 2 85(10)
Naproxen <1 1 103(5)
Oxazepam 5 20 72(5)
Phenacetin 10 40 139 (19)
Primidon <1 1 82(3)
Propyphenazon 5 20 60(27)
Tolfenaminsaure 1 4 91(11)
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Abundance
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Abbildung 15. Chromatogramm eines mit MTBSTFA derivatisierten

Standardgemisches aufgenommen im SIM-Modus, c= 1.ng/pL (Peaknummem

beziehen sich auf Tabelle 11)
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Tabelle 11. Retentionszelten von Methode I (derivatislert mit PFBBr) und Methode 2
(derivatisiert mit MTBSTFA).

Nummer Substanz Rt (mln) Rt (min)
PFBBr Methode MTSSTFA Methode

1 2-(m-Chlorphenoxy)propionsaure (Intemer 18,65 16,85
Standard)

2 ClofibrinsAure 19,41 17,63
3 Pmpiphenazon 19,62 22,11
4 Ibuprofen 20,71 18,73
5 Mecoprop 20,78
6 2-(4-Chlorphenoxy)buttersgure (Surrogate) 21,11 19,12
7 MCPA 22,44
8 AMDOPH 22,46 24,90
9 Dichlorprop 22,93
10 2,4-D 24,70
11 Bentazon 27,60
12 Gemfibrozil 27,94 27,96
13 N-(Phenysulfonyl)sarcosin 28,36
14 Fenoprofen 28,88 29,07
15 Naproxen 29,85 31,49
16 Pentoxifyllin 30,11
17 Fenofibrat 31,34 35,73
18 Ketoprofen 31,85 34,09
19 p,p'-DDA 31,89
20 Mefenaminsaure 32,25 34,12
21 Diciofenac 33,45 35,50
22 Tolfenaminsaure 33,68 35,18
23 Meclufenaminsaure 35,58 36,78
24 Phenacetin 18,04
25 Primidon 28,59
26 10,11-Dihydrocarbamazepin (Surrogate) 34,51
27 Carbamazepin 34,96
28 Oxazepam 38,88

Eigenschaften und Interpretation der Fragmentierungen der

entstehenden Derivate beider Analysenmethoden

Bel der Derivatisierung mit Pentafluorbenzylbromid kommt es zu einer Substitution

des aciden, endstandigen Wasserstoffs mit dem Pentafluorbenzylrest (siehe

Abbildung ). Bei der lonisation im Massenspektrometer entsteht dlas derivattypische

Fragment m/z 181. Bei der massenspektrometrischen Bestimmung wird dieses Ion

als so genanntes ,,Obersichtsion" (engl. ,,Monitor Ion") zur Erkennung aller

Substanzen benutzt, die mit PFBBr derivatisiert wurden. Im folgenden wird auf die
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Fragmentierung des Diclofenac-Pentafluorbenzyl-Derivats im El Massenspektrum

nther eingegangen, welches in Abb. 16 dargestellt ist.

Abundance 214
17000 .C 475

r/J ,•h>'•.,181 F -- '+

15000 181 F

13000 Diclofenac-PFB-ester NH F.F

11000 Ci "'"
11, F

0 1242F
7000 214

5000 242

3000 24300O. 77 151 [
1000 i 51 7 I

m/z-> 50 100 150 200 250 300 350 400 450

Abbildung 16. El Massenspektrum des Diclofenac-PFB-Derivats, aufgenommen im

Full Scan Modus (70 eV)

In dem Massenspektrum erkennt man im Fragment m/z 475 das MolekOlion des

Diclofenac-PFB-esters. Die im Diclofenac enthaltenen Chloratome fahren durch ihre

Zusammensetzung aus den natrdichen Isotopen 35CI und 37CI zu weiteren

,,Isotopenpeaken" be! m/z 477 und 479. Chlor und Brom weisen elnen natOrlichen

Gehalt an Isotopen auf. So liegen z.B. die Chlorisotope ssCl und 37C, im Verh~ltnis

3:1 und die Bromisotope 79Br und 81Br im Verhaltnis 1:1 vor. MolekOl- und

Fragmentionen mit Chlor- und Bromatomen in verschiedener Anzahl und/ oder

Zusammensetzung zeigen daher unterschiedliche Intensithtsverhlitnisse. Mit Hilfe

dieser ,,Clustedonen" (deutsch: Satellitenpeaks) lassen sich nun die Massen-

spektren hinsichtlich ihrer CI- und Br-Atorn Anzahl interpretieren. Aus der H6he der

Clusterionen m/z 475, 477 und 479, die irn Verhaltnis 100:65:11 vorliegen, Iltsst sich

erkennen, dass im MolekOl zwei Chloratome vorhanden sind. Den Basepeak im

Spektrum, also das intensivste Fragment, bildet m/z 214. Dieses Fragment entsteht

durch Abspaltung der Sauregruppe sowie eines Chioratoms. An diesem Fragment

ist ein anderes Isotopenmuster zu erkennen. So liegen m/z 214 und 216 im

Verhiltnis 3:1 vor, was daraus resultiert, dass in diesem Fragment nur noch ein
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Chloratom vorhanden ist. Weiterhin ist im Massenspektrum das Fragment m/z 181

vorhanden, das aus dem Pentafluorbenzylrest stammt und wle schon oben be-

schrieben charakteristisch fOr mit PFBBr derivatisierte Substanzen ist. Das

Fragment m/z 242 entsteht durch Abspaltung eines Sauerstoffatoms der Saure-

gruppe sowie eines Chloratoms. Auch hier liegt zwischen m/z 242 und 244 das

typische Chlorcluster fOr ein Chloratom vor.

Die Derivatisierung mit MTBSTFA f0hrt zur Silylierung von Carboxy- und

Hydroxygruppen, aber auch von Amino- und Thiogruppen (siehe Abbildung ). Die

Fragmentierung der dabel entstehenden Tertbutyldimethylsilylester (TBDMS) soil

am Beispiel des Carbamazepin-TBDMS-esters n~her betrachtet werden. Das El-

Massenspektrum dieser Substanz ist in Abb. 17 dargestellt.

._193

Abundance 193
55000 293S0293
50000 Carbamazepin-TBDMS-ester +

45000

40000 H ýi-4-
35000 II
30000 250

25000
20000

15000O
100002935ooo 73 165 250 29

m/z--> 40 60 80 100 120 140 160 180 200 220 240 260 280 300

Abbildung 17. El Massenspektrum des Carbamazepin-TBDMS-esters,

aufgenommen im Full Scan Modus (70 eV)

Typisch fOr die Derivatisierung mit MTBSTFA ist das Auftreten des Fragments m/z

M*-57, bei Carbamazepin mfz 293. Dies entspricht dem Molekelion -C(CH3)3,

welches durch Abspalten des tert.-Butylrestes des Derivatisierungsreagenzes

entsteht. Bei vielen Substanzen ist dieses Fragment das intensivste im Spektrum.

Im Massenspektrum des Carbamazepin-Derivats ist der Basepeak jedoch das

Fragment m/z 193. Es entsteht durch Abspaltung der Carboxamid-Gruppe. Ein
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weiteres fOr diese Derivatisierung typisches Fragment ist Si(CH3)3* mit m/z 73. Das

Fragment m/z 250 entsteht durch Abspaltung des TBDMS-Restes und Umlagerung

einer Methylgruppe.

Vergleich der Analysenmethoden

Wie in Tabelle gezeigt wird, sind die Nachweisgrenzen be! Methode 1 (Derivatisie-

rung mit PFBBr) fOr die meisten Stoffe <1 ng/L. Auch die Bestimmungsgrenzen

liegen im unteren ng/L-Bereich. Dies zeigt, dass die Methode zur Bestimmung von

Spuren von ArzneimittelrOckst~nden, wie sie in Umweltproben vorkommen,

geeignet ist. Die Wiederfindungsraten betragen zwischen 70% und 110%. Eine gute

Obereinstimmung zeigt sich zwischen den Wiederfindungsraten der Analyten und 2-

(4-chlorophenoxy)-buttersgure, die als Surrogate eingesetzt wurde. Dies zeigt, dass

diese Substanz gut geeignet zur Qualitftskontrolle der Analysenmethode ist.

Vergleicht man die Nachweisgrenzen und Bestimmungsgrenzen beider Methoden,

so stellt man fest, dass die Werte fOr Methode 2 (Derivatisierung mit MTBSTFA) fOr

einige Analyten zum TeOl erheblich hLher sind.

Diese Methode, bei der eine Silylierungsreaktion stattfindet, hat aber den Vorteil,

dass bei dieser Reaktion nicht nur Carboxy- und Hydroxygruppen derivatisiert

werden, sondem auch Amino- und Thiogruppen (Schoene et al., 1994). Dadurch

erweitert sich das Spektrum der Analyten, die durch diese Derivatisierung der

Gaschromatographie zug~nglich gemacht werden k5nnen. Zu den Substanzen, die

nur durch Derivatisierung mit MTBSTFA analysierbar sind, geh6ren die

Antiepileptika Carbamazepin und Primidon sowie das Psychopharmakon Oxaze-

pam. Primidon und Oxazepam lassen sich mit PFBBr nicht derivatisieren, sind ohne

Derivatisierung auch nicht GC-g~ngig. Carbamazepin kann bei der PFBBr-Methode

underivatisiert gemessen werden, aber der Peak zeigt ein starkes Tailing auf. Ein

Teil der Verbindung zersetzt sich aullerdem im Insertliner zu Iminostilben. Einige

Autoren benutzen als Surrogate 10,11-Dihydrocarbamazepin, um diesen Zer-

setzungsprozess auszugleichen (Oflers et al., 2001, Ternes et al., 1998a). In der

vorliegenden Arbeit konnte aber kein reproduzierbarer Zusammenhang zwischen

der Standardkonzentration und der gebildeten Menge an Iminostilben
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nachgewiesen werden. Daher scheint eine Obertragung auf ,,reafe" Wasserproben

als nicht sinnvoll.

Derivatisiert man Carbamazepin mit MTBSTFA, erh~lt man im Chromatogramm

einen scharfen Peak. Das gebildete Derivat zersetzt sich auch nicht im heifaen

Insertliner. Man solite allerdings nicht auf 10,11 -Dihydrocarbamazepin als Surrogate

verzichten, um eventuell auftretende Matrixeffekte kompensieren zu k5nnen.

Bei Methode 2 (Derivatisierung mit MTBSTFA) stellte sich heraus, dass der Zustand

des Insertliners eine wesentliche Rolle vor allem fOr die Analytik von Carbamazepin,

10,11-Dihydrocarbamazepin und Primidon spielt. Diese Stoffe reagieren besonders

empfindlich auf aktive Stellen im Insertliner. Sind diese vorhanden, wird im

Chromatogramm kein oder nur ein sehr schwacher Peak bei den jeweiligen

Substanzen detektiert. Diese Problematik kann man umgehen, indem man vor der

Analyse der Proben 3-4 mal ein Aliquot eines derivatisierten Standard injiziert,

wobel der Insertliner komplett deaktiviert wird.

Bei der Bestimmung von Diclofenac wurde im Laufe der Untersuchungen

festgestellt, dass sich bei der Probenaufbereitung wahrend des Anreicherungs-

schrittes im sauren Millieu ein Teil des Diclofenacs in 1-(2,6-dichlorophenyl)indolin-

2-on umwandelt. Details hierzu sind in Reddersen & Heberer (2003b) beschrieben.

Der Anteil des gebildeten Artefakts ist stark matrixabhangig. In Oberfl~chen-

gew~ssern und Klirwerksabltufen betrug er bis zu 40 % der urspronglichen Menge

an Diclofenac. Da diese Erkenntnisse erst gegen Ende der hier vorliegenden Arbeit

gewonnen wurden und bei den durchgef~hrten Messungen nicht beracksichtigt

werden konnten, ist bei der Betrachtung der Konzentrationen von Diclofenac in

diesen Studien von Unterbefunden auszugehen.

Einfluss der Matrix auf die Nachweis- und Bestimmungsgrenzen sowie

die Wiederfindungsraten

Im Rahmen einer Diplomarbeit wurde der Matrixeinfluss unterschiedlicher Wasser

auf die Nachweis- und Bestimmungsgrenzen sowie auf die Wiederfindungsraten

beider Methoden untersucht (Yilmaz, 2003). HierfOr wurden sowohl Reinstwasser

als auch nicht durch Abwassereinflisse belastetes Grund- und Oberfl~chenwasser
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mit Standardgemischen so dotiert, dass die Proben Konzentrationen von 0,5; 1; 2,5;

5; 12,5; 25 und 50 ng/L je Einzelsubstanz enthielten.

Bei Methode I (PFBBr) liegen die Nachweisgrenzen bei Reinstwasser fOr die

meisten Substanzen kleiner I ng/L, be! Grundwasser meist bei I ng/L. FOr

matrixhaltigere W~sser erh6ht sich die NWG erwartungsgemrIR und lag im

Oberflichenwasser meist bei 5-10 ng/L. Die BG wurden fOr Oberflachenwasser for

die meisten Substanzen mit 20-30 ng/L bestimmt. Die Bestimmung der

Wiederfindungsraten zeigte fOr alle drei untersuchten Wasser bei den einzelnen

Substanzen jeweils 6hnliche Werte. Die sehr gute Reproduzierbarkeit der

Ergebnisse mit dieser Derivatisierungsmethode war nicht matrixabh;ngig. So betrug

die relative Standardabweichung der Wiederfindungsraten bei allen Bestimmungen

meist weniger als 10 %.

Bei Methode 2 (MTBSTFA) zeigte sich ein deutlicher Matrixeinfluss auf die NWG

und BG. Insgesamt sind die Werte im Vergleich zu Methode 1, wie schon erw~hnt,

fOr einen Grol~teil der Substanzen h~her. Vor allem im Oberfitchenwasser ist der

Einfluss der Matrix sichtbar, so wurden fOr einige Komponenten NWG von 100 ng/L

bestimmt. Die Wiederfindungsraten zeigen auch fOr diese Methode fOr die meisten

Substanzen vergleichsweise geringe relative Standardabweichungen mit Werten

<10 % und verdeutlichen die gute Reproduzierbarkeit der Analysenmethode.
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Kapitel 3

SCREENING VON ROHWASSERPROBEN EINZELNER
BUNDESWEHRSTANDORTE AUF AUSGEWAHLTE RUCKSTANDE

VON ARZNEIMITTELN, PESTIZIDEN UND
FLAMMENSCHUTZMITTELN

Einleitung

Der gr6lBte Teil des in der Bundesrepublik Deutschland produzierten Wassers fOr

den menschlichen Gebrauch (ca. 65%) wird aus unterirdischen Grundwasserres-

sourcen gewonnen, ca. 8% stammt aus Quellen und fOr rund 27% unseres Trink-

wassers wird aufgearbeitetes Oberflichenwasser (Fluss-, See-, Talsperrenwasser,

Uferfiltrat, angereichertes Grundwasser) genutzt.

Je nach Herkunft unterscheidet sich die Qualit~t des Wassers in Hinsicht auf seine

Zusammensetzung bzw. Verunreinigungen stark. Die Gefahr einer Kontamination

ist dementsprechend fOr Oberflichenwasser viel gr01ger als for das gut abgeschlos-

sene Grundwassersystem. Aber auch hier tauchten in den letzten Jahrzehnten

immer wieder FRlle von unerwOnschten Schadstoffen als Ergebnis unserer industri-

alisierten Gesellschaft auf. Sah man lange Zeit die in der Landwirtschaft eingesetz-

ten Pestizide als das Hauptproblem von ins Grundwasser einsickernden Kontami-

nanten, so rOckten doch seit den ersten Funden von Arzneimittelrfckst~nden in

deutschem Grundwasser diese m~gliche Belastung unseres wichtigsten Lebens-

mittels in den Focus des Mffentlichen Interesses. Das Auftreten von Tierarzneimitteln

ist mit dem Ausbringen von Glle auf Feldem und Weiden und dem versickern im

Erdreich leicht zu erkl~ren, fOr die Funde von Humanpharmaka sind die Quellen und

Zusammenh~nge jedoch komplexer. Wie bereits ausfohrlich in Kapitel 1 diskutiert,

sind die Ablufe der kommunalen Klranlagen deren Haupteintragsquelle in die

aquatische Umwelt. Unter influenten Bedingungen, wie z.B. be! der Induzierten

Grundwasseranreicherung, k5nnen einige der in die Vorfluter verbrachten Arznei-

mitteirOckst~nde stromabw~rts ins Grundwasser eingetragen werden. Andere

m5gliche Eintrittspfade sind unzureichende Abdichtungen von Malldeponien, Lecka-

gen von Abwassersystemen oder Altlasten (Heberer, 2002). Auch die bis in die
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90iger Jahre durchgefihrte Verrieselung von Abwasser auf grolren Feldfl~chen

stellt eine m5gliche Erklrung fOr solche anthropogenen Verunreinigungen dar

(Heberer und Stan, 1996).

Ziel des Teilprojekts

Im Rahmen dieses Forschungsprojektes sollte im ersten Tell ein grofR angelegtes

Screening auf RUckst~nde von Arzneimitteln, polaren trinkwasserg~ngigen Pestizi-

den und weiteren typischen Verschmutzungsindikatoren im Bereich der von der

Bundeswehr zur Trinkwassergewinnung genutzten und betriebenen Brunnen durch-

gefuhrt werden. Urn die Datendichte zu erh6hen wurden zum Teil auch Brunnen

beprobt, die rein als Lbschwasserquelle dienen. Ziel solite es sein Ergebnisse

darOber zu erhalten, wie welt verbreitet die Kontamination von Trinkwasser mit

PhamakarLckst~nden ist und wie welt das Auftreten von diesen Verunreinigungen

auf Ballungsgebiete mit einer hohen Bevblkerungsdichte beschr~nkt bleibt.

Die Wasserproben wurden durch den mobilen Labortrupp der Laborgruppe Oko-

chemie des Zentralen Institutes des Sanitatsdienstes der Bundeswehr Berlin im

Rahmen der j~hrlichen Oberwachungsuntersuchung entnommen und an das Institut

fOr Lebensmittelchemie der TU Berlin zur weiteren Untersuchung geliefert. W~hrend

in der ersten Screeningphase nur Proben aus dem Bereich der neuen Bundes-

lander gezogen und analysiert wurden, konnten spater auch ausgewhlte Roh-

w~sser aus Ballungsgebieten der alten Bundesl~nder in das Untersuchungspro-

gramm aufgenommen werden. Diese wurden durch die Zentralinstituten in Koblenz

und Kiel entnommen und nach Berlin verschickt.

Ergebnisse

Insgesamt wurden im Rahmen des Grundwasserscreenings 229 Wasserproben im

Zeitraum von Januar 2000 bis Juli 2003 auf ihre Gehalte an ausgew~hlten Arznei-

mitteln, haufig vorkommenden polaren Pestiziden, Flammschutzmitteln auf Organo-

phosphatbasis und auf NPS, ein ubiquitr vorkommendes Abbauprodukt eines

Korrosionsschutzmittels, hin untersucht.
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Die Gesamt0bersichten der PrOfergebnisse sind in den Anlagen zu Kapitel 3, nach

dem Zeitpunkt der Analyse geordnet, aufgef0hrt. Bei zwei der untersuchten Proben

handelt es sich nicht um Brunnenwasser sondern um Oberfl~chenwasser (BMVg-

Kthlwasser aus Landwehrkanal und PiObPI Nitzow-Sprengsee). Die Proben wur-

den routinemrig untersucht, ihre positiven Befunde in der folgenden Bewertung

aber nicht mit einbezogen.

PestizidrOckstcnde

Lediglich in 7 der 229 untersuchten Proben (3,1%) konnten Spuren von Pflanzen-

schutzmitteln nachgewiesen werden. Aile auff~Iligen Proben stammen aus nur zwei

verschiedenen Liegenschaften. Die dabei gefundenen Konzentrationen lagen dabei

immer und zumeist deutlich unter dem Pestizidgrenzwert von 100 ng/L fOr

Trinkwasser gemaB Trinkwasserverordnung (TrinkwV, 2001).

Im Grundwasser des Standortes Bad SOize (Beprobung Februar 2000) wurden die

beiden Pestizide Dichlorprop und Mecoprop in Konzentrationen von 9 und 25 ng/L

bzw. 10 ng/L gefunden, wobei die Stoffe in den Beprobungen vor Juni und August

2000 nicht mehr nachzuweisen waren. Der positive Befund an Mecoprop im

Oktober 2002 deutet aber auf eine regelmglige Nutzung dieses Herbizides im

Umland der Liegenschaft hin.

Auch der Brunnen des GeoPhysMZg in Wittstock/Dosse wurde im Jahr 2000 insge-

samt dreimal und im Jahr 2001 ein mal beprobt. In allen Proben konnte das

Herbizid Bentazon nachgewiesen werden (siehe Abbildung 18). Es kann vermutet

werden, dass Bentazon im FrOhjahr 2000 bzw. 2001 im Umkreis der Liegenschaft

eingesetzt wurde, womit der Konzentrationsanstieg und das folgende langsame

Absinken der Konzentrationen erklirt werden kann. Leider wurde dieser Brunnen ab

Mitte 2001 aufler Betrieb genommen, so dass die Oberwachung der schwankenden

Werte nicht fortgesetzt werden konnte. Bei der Verunreinigung muss es sich aber

um einen punktuellen Eintrag handeln, da die restlichen Grundwasserproben des

Truppenubungsplatzes Wittstock/Dosse keine solche Belastung aufwiesen.
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Abbildung 18. Konzentration des Herbizids Bentazon im Grundwasser des

GeoPhysMZg in Wittstock/Dosse

Der positive p,p'-DDA Befund im Kuhlwasser des BMVg-Dienstsitzes im Berliner

Bendlerblock ist mit der Nutzung von Wasser aus dem nahe gelegenen Landwehr-

kanal zu erklren. Bei o,-p,- DDA (2-(2-chlorphenyl)-2-(4-chlorphenyl)-essigsture)

und p,-p',- DDA (2,2-bis(4-chlorphenyl)-essigs;ure) handelt es sich urn die polaren

Hauptabbauprodukte des Insektizides DDT, die als sehr persistente ROckst~nde

von DDT-Altlasten im Berliner Oberfl~ichenwasser nachgewiesen werden k~nnen

(D~jnnbier et al., 1997; Heberer & DConnbier, 1999).

Arzneimittelruckstande

In 22 Proben (9,6%) der 229 untersuchten Proben waren ROckstinde von jeweils

einem bis drei Arzneimitteln bzw. ihren Abbauprodukten nachweisbar.

Auch bei den positiven Befunden von Arzneimittelr~icksttinden in Grundwasser

zeigt sich ein kares Bild. Bis auf die Ergebnisse in den Tiefbrunnen der Berliner

Julius-Leber-Kaserne handelte es sich ausschlieglich urn Einzelfunde im unteren

ng/L-Bereich nahe der Bestimmungsgrenze der Analysenverfahren. In keinem
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dieser Fklle wurde bei der nachsten routinemaligen Beprobung der Befund

best~itigt. Am hMufigsten wurden hierbei die Rockstdnde der Lipidsenker vom

Clofibrinsaure-Typ entdeckt. In insgesamt 5 Proben (Brandenburg, Wittstock,

Antengrabow, Weichensdorf und Burg) wurde Clofibrinsaure mit Werten von 2-50

ng/L detektiert. Primidon wurde zweimal (Darmstadt-Eberstadt und Jagersber) mit 5

und 50 ng/L in Wehrbereichen der alten Bundeslander entdeckt und

Fenofibrinsaure (Darmstadt-Eberstadt 60 ng/L), Carbamazepin (Rieht 45 ng/L) und

Diclofenac (Havelberg 1 Ong/L) konnten nur jeweils einmal gemessen werden.

Die Julius-Leber-Kaseme in Berlin f6rdert ihr Trinkwasser aus 5 Tiefbrunnen mit

einer durchschnittlichen Tiefe von rund 100 Metem. Im Projektzeitraum wurden die

Brunnen jahrlich untersucht, sowie vom Brunnen Nr. 7 eine zusitzliche Probe im

Juli 2001 gezogen. Bei diesen Untersuchungen zeigte sich, dass das Wasser der

Brunnen 7 und 9 h~here Konzentrationen des Stoffes AMDOPH enthilt, als die

Brunnen 8 und 10. Im Brunnen 11 wurde kein positiver Befund festgestellt (Abbil-

dung 19). Bei der Substanz AMDOPH handelt es sich um ein Abbauprodukt des

Analgetikums Dimethylaminophenazon (DMAA), das bis in die 70er Jahre des 20.

Jahrhunderts in einem Pharmawerk in Oranienburg bei Berlin produziert wurde. Bei

der Produktion gelangten R(ckst~nde in das Grundwasser unterhalb dieser Fabrik

und Ober den angrenzenden Vorfluter in die Oberhavel stromaufwarts des Berliner

Stadtgebiets (Reddersen et al., 2002). DMAA und sein Metabolit AMDOPH wurden

so bis in die 70er Jahre direkt und bis heute indirekt (durch die effluenten Bedingun-

gen des Grundwasserleiters) in die Oberfichengewdsser eingetragen. AMDOPH

ist deshalb sehr haufig in Berliner Oberfichenwassem und durch die Anreicherung

der Grundwisser mit Uferfiltrat auch im Grund- und Trinkwasser Berlins

nachweisbar (Reddersen et al., 2002). Wie weit verbreitet AMDOPH im Berliner

Gewasserkreislauf ist kann auch an dem Wert von 190 ng/L abgelesen werden, der

in der Landwehrkanal-Probe (BMVg Bendler-Block) im August 2002 gefunden

wurden.

Clofibrinsaure konnte mit annahemd konstanten Konzentrationen mehrfach im

Brunnen 7 der Julius-Leber-Kaseme nachgewiesen werden.
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Abbildung 19. Konzentrtionen dier Ar-nemittelrckst~lnde AMDOPH und

Clofibnns~ure in den Brunnen (7-11) der Julius-Leber-Kaseme Berlin in ng/L

Ruckstt~nde weiterer untersuchter organischer Kontaminanten

N-(phenylsulfonyl)-sarcosin (NPS) ist ein Abbauprodukt eines h~iufig eingesetzten

Korrosionsschutzmittels. Es entsteht durch Is-Oxidation von N-Methyl-N-Phenyl-

sulfonylcaprons~ure bzw. der N-MethyI-N-Phenylsulfonylbutters~iure. NPS wurde in

5 Proben (2,2%) mit einer Maximalkonzentration von 120 ng/L nachgewiesen. Die

beiden Flammenschutzrnittel Tris-(2-chlorethyl)-phosphat (TCEP) und Tris-(1-chlor-

2-isopropyl)-phosphat (TCIPP) traten hingegen regelm~iig in den untersuchten

Proben auf. Insgesamt konnte 60 mat TOEP (26,2%) und 45 mat TCIPP (19,7%)

detektiert werden.

" ... I i I I I I I I I l8
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Zusammenfassung der Ergebnisse des Teilprojekts

Die im Rahmen dieses Monitoringprogrammes untersuchten Grundwasserproben

wiesen nur in vereinzelten F6llen geringe Spuren von Arzneimittelr~ckstrnden und

polaren Pestiziden auf. FOr die Pestizide konnte klar der Zusammenhang mit der

punktuellen Nutzung von Herbiziden in der Landwirtschaft aufgezeigt werden. Alle

positiven Befunde stammen aus Wasserproben zweier Liegenschaften. Auch bei

den Arzneimittelr(ckst~nden ist eine klare Tendenz abzulesen. Wiederholt positive

Befunde konnten nur im Ballungsraum Berlin festgestellt werden, bei alien anderen

Ergebnissen handelt es sich um Einzelfunde, die bei der jeweils n6chsten Bepro-

bung nicht emeut auftraten. Im Gegensatz dazu waren R~ckst~nde von Flammen-

schutzmitteln auf Organophosphatbasis in den Proben welt verbreitet. TCEP konnte

in nahezu jeder vierten, TCIPP in fast jeder fUnften der untersuchten Grundwasser-

proben nachgewiesen werden.
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Tabelle 12: Bezelchnungen und Probenahmedaten der Im Rahmen des Monitorings

untersuchten Rohwasserproben

2000

1 31.01.2000 001168 TuR.Jk Jul.4.ebe-Kmleme Be:lOn Tie• 11 Bn
2 31.01.2000 001 1680 Tildt Jus Da4.eiu mis a*, ferwxe Beoln
3 31.01.2000 001170 TKl' Ju4C.et-Kismef Bolln Tibronune 0 sof
4 31.01200 001171 TK Juikas-Lebar-Keme Belln Tl8tcunns Br•n
5 31.01.2000 001172 TKt Juluo-Lebr-Kfoeme Berlin fbrnxnen 10 Bedin
6 01.022000 001175 P1ObPL(LMW) Havelbetg "1bmawnnIs 72402103 Dug
7 01.02.2000 001178 PIOWbI. (LAY) Hev.1 b" Onuren,net. w 1 72402101 Bing
0 08.02.2000 001424 TrUkLt REC(NITZrAL Kaseme On~men 2, Eubn aroM Stnrsund
0 08.02,2000 001425 Tdlkft RECJCNrIZTAL KYsam Branner I, Entnahmehlwn Sbl#bund
10 1t.02,2000 001751 TrC51i WMnttock Kornnadntur Contalnw FWeu IChe Potsdam
I1 16.02.2000 001752 TOP Wslodck Bmaw, SBkak Platz Pots".
12 $6.02.2000 001753 Tt•bPl W8tatod iwok Platz, Container, Rumn 2 Posdam
13 15.02.2000 001765 GeoPt"yaI•. Ganision WITTSTOCK Techn. Behtebrusum, Entnbehmdehemh Rohweesed
14 22.03.2000 003722 TOtO dV Dranse Geb.1 1. Wa4serwerk 704 41206 Potsdam
1 27.032000 004190 Tdft WMISMenL& hNew-Keeme Hydnwd L50scivwsssftmren Boom
16 27.032000 004191 Tdr"lt Wltlkn-Lvuechner-Kenme Wmase'*. Zrieltwng vom Brunnen BeftW
17 29.03.2000 004195 FmSysZ~w. Henning von Tmckdow Kasemo.Glow GOb. BWi, Re4n L 201. Wamed•hMB nenleltun9 7 Potsdam
10 03.04.2000 004208 MuOp Heer Wulchensdotf BAwwe 1. Entnlnselahn Colbu
19 03.04.2000 004207 Miar~p How Weldwodo Bnen 2. Entznhmehahn Cotbus
20 20.04.2000 005650 GwOeW Rohtlmtein Gob. 003, Wewwark Erifat
21 22,05.2000 007835 CRC RedwFrOAbM 25 Geb.004. Brunen, Raum 120 Dobaki - Kl•clahln
22 13.06.2000 008772 TrUdI. RECKNnZTAL Kaseme Rnmen 2, Enlnshmdarhn Strlsund
23 13 0D.2000 008773 Tdtk. RECKNrTZTA. Kasome fnren 1, Entnohmekhann Stralsund
24 14.06.2000 008775 GSOPhysMZO. Gurnhison WITTSTOCK To&h^ BSelleburam. EnIatmeohn Rotweesor Potsdam
25 14.08.2000 008779 Tr0bPI Wfttetod bDrunrt Slwait PMAE Potsdam
26 14.05.2000 008780 TO"Pl Witlslock Kommnsrde4ur ContW. FPeuerawche Potsdam
27 15.06,2000 009053 TVbPI L00THSSN Wasseerwak 88 1, i.asaeerhn s&hwafn
28 11106.2000 000054 TrObt4 LO0THEEN Wasreedl. SB L, waeetalhn Solwertn
20 20.05.2000 009063 IAM Dp Wolftruh BInnen 1. Enahrnmebahn Potsdam
30 20.08.20M0 009084 MunHptDep Wdferuh 8funnen 2. Enbeh, nealhn Potsdam
31 21.08.2000 009073 Frw detehle Lhawdorf Brunnhn Cotbus
32 27.08.2000 000629 Tdt Burg Kdtw Wawne re. Zuliun Yom y wre nl ag
33 17.07.2000 011093 AhbecK Schetune S Gebkde Schkdlbahnwl rer Pasewlk
34 17.07.2000 011097 StObPIMRun P Inz ad•en B nen 2 PaMewe
35 17.07.2000 011098 SIObPI RPaM Parmahrermbhldungende Bnsmen I Pmsewok
38 17.07.2000 011108 SOhieplatzNeuxnmN Sdl mNeIV BnM POewalk
37 17.07.2000 011115 Tr0bPI Mg•rbrOd PSP Schleolzon II. DRnn Pssawak
35 17.07.2000 011125 shem. Mundp Stanlbeg Shilezons I Bnmnan Paewllk
39 19.07.2000 011141 StOO:Kb Karow BnS en Schwlln
40 25.07.2000 011894 Tr"btI Lehnln Orskanmnple, Entnshmetlnrn vor Dnckw ftwg BeOO
41 25.07.2000 011597 TrObPI Launn Komvmandtw. Entnahnehehn vor Dack.whOII New1z
42 25.07.2000 0116t8 Tr~bPILehnin Truppaager 1. Entnahneheihn mro Onickift" seem
43 26.07.2000 011701 Flugluatz NEUURAVENSURG snnen Tmitnhge
44 14.05.2000 012057 TrUd•It, RECKNITZMIAL Kaseme Bunpan 1. EnMhrn m Stnlsund
45 18.08.2000 012663 TrObPIKodt Aiftnr unfle I Burg
48 18.08.2000 012884 Tu•)<lt A*rk Drunnen 3
47 W.06.2000 012685 TrObP$KdtA tnmrk Bnsnen 2 Bur
48 23.08.2000 01310D SanHiptDp Blankonburg Weseerweor Sonderelusen
49 20,09.2000 014809 GeoPhptyMZ. Gamision WITMSTOCK Techn. Beklebenaum EntnaNehlwn RoPnweser Potsdam
50 20.0.2000 014613 TrObPl WOftSock Kowwaidantur Container. Feuetwechi Potlsdamo
51 17.102000 015802 TrJkft Buag Brunen 2 Burg
52 07.11.2000 016344 GeaDtl Rohleonsteln Gab. 003. Wassarweql Entwnwmohn f0f Fiatwessw Erfur
53 07.11.2000 016345 GerDap Rohtensteln Geb. 011, Wassrwej Eneten n i Rorhweeser Erfwt
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Tabelle 12: Bezelchnungen und Probenahmedaten der 3m Rahmen des Monitorings
untersuchten Rohwasserprobon (Fortsetzung)

2001

54 29,01.2001 101130 Truldt Mus-LeaWr-Kaame Baron Tubunnen 1t Boerln
a8 29.01t2001 101131 TrOMd! Julum-AbW4Casern laion Tlebnmnnn 7 Berlin
56 29),01.2001 101132 TrKft Julluo-Labor-Kasome Boron T •bunog eDMI
57 29,012001 101 133 TrftM Jullus-Labor4(alme BDaft Tleftmunnt 8 Odiln

d8 29.01.2001 101134 TOWkd! Jullu.Lebeor~none Boain Tlbromnnen 10 lain
8) 03.022001 101520 Tu bPIWRttaok Brunrnn Bisak Plft Potsdam
0O 07.022001 101533 TftPI Mangrabow Waswowerk. Zuldlung v•o Bnmen 8 Burg

61 07.02.2001 101534 TrKbPl Aktewrrobow Wasserwdi. Zuldtung van Onen 4 Burg
62 14.022001 101887 TrO! JAgatrck SdtOpatz Ahlbeck Schleaflhn 5 Pasewalk
63 14.02.2001 lOiSM TrObP Jagtrol StCrl Neumohl, Sunnen Pasewalk
64 19,02.2001 I10039 Tr~bPl L08TH 4 Wauberwak SS M0, Wahuleahn Schweuln
05 20.02.2001 102045 PIObPI (LM) HavIborg Tldbrnnnmen l Burg
6* 05.03.2001 102501 $t1bPf Platkow Gab. 14. Purpmnhaus. Ennahmehshn rSunbueg
87 06.00.2001 I12503 6100W! Karow BRO Schwrin
68 07.032001 102505 StD"PBhw'rdonbqd g Geb21,Raum g.vor der Auterellung,EntOtungshahn oemltz
60 13. 03.2001 102684 TrJkft Bu" Bonrme 2 Burg
70 13.032001 102684 Td DiRag Unuwinem I Burg
71 02.04.2001 104321 TUid!WlWlm-LLushwd -Ksumnw Bunonen 2, Ernku me Bedhitz
72 04.042001 104342 FmSyZ~w. FnnwlngvonTresckowKaswne Gab. BI, RammL201. Wasserhah twunnmnleltung 7 Potsdam
73 06.06.2001 106022 TrObP(dt Ahmrk TW TransporWsaug W50, Sd~uchprob Burg
74 06.062001 1060923 TrObPdS Atimwk MW TmspOrWItVZa&J WO0. Boilterprob drould Burg
75 06,06.2001 106221 TuJ Butrwg Orunen 2 Burg
76 12.06.2001 1005 Putkaendetdel Lknsdort DMOe Berlitz
77 1306.2001 106402 M uOp Hear Wdlhensdod Bnannen t. EnlnaMiitdahn Cottbus
78 13.06.2001 106403 MuDp Hea Wuichenadod 0I" n 2, Entnahrmhahd Coitus
79 14.08.2001 106493 S*CbMPI Brandenburg Geb22, toaw 9. vor der Aulber"kng Delh
80 04.072001 109260 CRC PaderCOb 25 Gab.004. HBmann, Raurn 126 Coitus
81 09.07.2001 100562 MWOp SELTZ Gab.31, Waserwem vor Floer I Coitbus
82 09.072001 100553 Madp SELaZ Gab.31, Wasserwurk vnr Met 2 Coitus
63 10.07.2001 100556 rgpl&t NEUBRANDENBURG Brunio Troenwhagen
64 17.07,2001 110048 GDep Robhtenutin GCL 003, Wasserwrk. Entnahmnehahn for Rohorsasar Efur
85 17,07.2001 110049 GoDelp RohteoneWn Gob. 011, Wusarwelrk Entnahmehahn -Roh Rawasser r
86 23.07.2001 110720 GeoPhy&%,4. Gamnlon WIrTTOCK Tcin. oeMoebarmn &Ennhr hn Rohwassor Poldham
67 04,00.2001 53-410017 Guf~p DsMnWNsaiE tsdr Gab.Xt)d4 30 ,hisibunrrn I Damutadt
* 04.00.2001 B3-610018 Ga p Dumnat b GabJ.O• 301, T hreWlft n 2 Darmstald
89 00.002001 B3-010023 LwlauOp 61 Gmzervch-WaId Tstnna A Dorn
go 08.00.2001 93-610024 LwUwsp 61 Gwnsnlch-Wlld Tielbrumen B Doren
gl 10.0.2M0 113422 TUOCIAekIRIow Btunen~ lwak Platk Stadofl Burg
92 10.00.2001 113423 TOMPI Aftenprabow Bhnnnm SchleAbah 8 Burg
03 06.10.2001 1 MurDp JbDgevberg BMane" 1 Kd
94 06.10.2001 2 M ,unDpJoerabeg Bunnon2 Kid"95 08.10.2001 3 MI Dp Jgenbewg Brultn 3 KlM
go 06.10200$ 4 MunOp jage-bog Drunnm s Kid
97 24.102001 118006 TribkP Whteock Bon"ai BlAsh Plalo Potsdam
9 24.10.2001 118000 TrObPIWIttock Waeswwuk Poladam
90 24.0.2001 116001 TCPI(d r Dais. Gal. WaSerwurk Posdnam
100 29.10.2001 116124 TuLgr Rosenfeld Wasaawolk DobsAug - Kirdkhln
101 20.102001 116249 Ttgr Rosanldd Geb.77. HAR roAulbrd*n Dobwlk - Kklrdhaln
102 29.102001 116250 Tdl. Romend 30t1s. •Gb.266, TSon.BeBiabsm Dobulu - KIrchhaln
103 26.11,2001 117708 TrOCP Mdz TKAkd. Stu Bdung.t Burg
104 28.112001 117707 TrOWS Klutz BC•&&g•nt Sldglkg Bru•nmn Burg
105 28,112001 117708 TrOWb KlUz Btleiogung. Bonnen "We Der BBLu"
106 28.11.2001 117700 TrObt1 Kkluz SlWuVenig. Borneo 8 13 0urg
107 2.11.2001 117710 TrObF' Kletz SIdg•han, BOfien SO 1-3 Dur
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Tabelle 12: Bezelchnungen und Probenahmedaten der im Rahmen des Monitorings
untersuchten Rohwasserproben (Fortsetzung)

2002

108 06.03.2002 202843 TAM JusiALeber-4(ame BwSo T'tbnamwn II soon
109 06.032002 202844 TrUlit JuJu-Lebe-Kmm Bodln Thbvunon 7 BegA
110 06.03 .2002 202645 TrKlf Jusu,-Llbor4Aseeme Beftn Thbrunnn soft
III 06.03.2002 202646 T dL" Jik"'.me Beuoft Tw 8mne Bolin
112 06.032002 202847 T.MI k& JmlsIb.rKowns Beodn Tbuve 10 Befln
113 12.032002 C3-610002 lunkeERWIN, fBinic B13. Bnur ,ew IdarObemlen
114 13.03 .2002 202921 TrOOPI Lohnon Kommmndnukir, Enlnotnehhn vor Dnokeltrhung Beerfz
115 13.2002 202922 Tt0WbP Le&lln BeSWWlatz I BeeOW
118 13.03.2002 202023 TVOWP1 Lehrn Oflakwnpfoimps, Ennahnmehlhn vor Drucdrhuig Boom
117 13.032002 20224 Tdu4l L.hnln Ttuppenlage 1, Entntlmlauln vor DnucwWhM Beeft
1i8 19.03.2002 C34t0003 Fm"yq Mdeuonmbca Objekt I R 65 Drage kawrboalein
119 19.03.2002 203215 8tO0PI Brandenburg ZulkUng vore BSnunen BSees
120 20,03.2002 203219 FmSyoZw. Hoentng von Tredrow Kaewne. GOeltow Gob. 516, Rajm L201. Wasedlhn Bmna'un kneltung 7 Potadam
121 26.03.2002 203481 TWrfi Barg Brannen I BSam
122 26.032002 C3-010004 FIFuStaion Grswonrekn BruSnnonopf LUptpad
123 09.04.2002 03-eo0005 GeHrOp Dam *t*.boetodt GbJO fekl 301. olehebnainer 2 Danned
124 09.04.2002 C3-410005 GwHtp Dam*Mtadt-Ebutadit GebJAtek 303, Tefesibimnen 1 OD"tId"
128 16.04.2002 203988 PIOubPL(1W) HovWbeg Nisow 1. Snnen 1, Wau•s'h•shn on
126 16.042002 203960 PIgbPL(L/W) Haebom Ttatbrunnonl Sam
127 23.042002 204213 TrObPIKdt Ainark Bnnon I Sam
128 23.04.2002 204214 TrObrPKdt AnaWk IOMM3 Bulg
129 23.04.2002 204215 TiObP#(dt Aimauk 8ninen 2 otng
130 23.04.2002 C3-610013 AhialoHonBm Ouepe 2. WAbeNe West"atg
131 29.04.2002 204388 TrObPf VWIltatock ,omcontMtew Ferwehr Selb
132 29.04,2002 204667 Tr"bPI Witlock WWMtaton w, Fouegwehr soft
133 29.04.2002 2046 TVOtWP Wfttoc BuAnen Btwak Pitt Bolin
134 29.04.2002 C34•10014 TrtbPI Deden Ouel-/tohwl •,,r-. 001.ElnlaufPuspstaUon Woeebu
135 13.05.2002 204970 T[Ob" LO0THEEN Wasamuwe$, SoB mi. Was.etrem Schwivn
136 13.05.2002 204971 TIObPI LOSTHEEN Waasowlr 8B I1, W ~mwa hn Schwedm
137 13.05&202 204902 TrOtPf LOSTHEEN Wasmervwk SB 1. Wassovhahn Schwedn
138 13,05.2002 C3-610015 RadarlellungMartenaann Rosw YervorEnltelung Goch
139 13.05.2002 C3-8100D8 PIPIBIrb Xa, wen.lden Instaatogri-,,m , Rohwaser Gocd
140 27.05.2002 CM.010017 GeCu FdeWrch Kamm ltdv Gob. 34, X/BWasurw. . ien 1 Honeug
141 27.05.2002 C3-610018 Goorp Friedrlich •ammFrtar Gob. 34, X/B Woaemww . Brunrm 2 Homon
142 27.05.2002 C3-610019 KnO-ka $d* Schw azrenbon Hochbeter Hupttng Kanmner 4 Homber
U43 03.06.2002 205578 Tr0bPI Altengnrbow Wassereul BuSg
144 03.06.2002 205579 TrOIr Aftengrebow Schlwab"hn I
145 03.062002 205560 TrOPI Atengmbow Sculefrtahn 3 BuS
146 03.08.2002 205561 Trbt Aeng'bow Container Bug
147 03.00.2002 205582 Tr"PI Alngrbow Schneb" S Samg
146 03.06.2002 20563 Tei"I AeW•nvbow UawalPtz ong
149 03.06.2002 205564 Ti A Mtngtmbow $,d"Wtaz II Burg
te0 03056.2002 2088M TRAPIs Aegrabow Sche a 14 B"
181 05.06.2002 C3.410020 SIOScO4one ap Kueed RohwaaerVonatb4itter ZemreOcden
152 06.07.2002 C3.810024 StO.ddenaolege Gee. Wkeslus, Kler. vor FeinftIlter sand Ch Gerowltoln
153 05.07.2002 207326 Tr~Kf Juu.eber-KL mo Begin DTb un7 Beln
154 15,07.2002 207550 Truft HoLol Snnen I Dobeulug - Kirchhain
155 15.07.2002 207850 TtuSkft Hlzdod iennr 2 Dobidug. -Kmha
t58 15.07.2002 207581 Tnrft Hotrd Binrnen 3 Dobeolug - Krchsaln

157 15.07.2002 207562 TnMt NHofdod nunmn 4 Dobmru. K-cthhl
1 58 15,07.2002 207563 Trulft Hoizdof Sntef r a Dobo - KOctrhain
159 15.07.2002 207584 Trukft Holzdof Brannen 5 Dobe -ug - tr
180 15.07.2002 207665 TA"dt Hotrdouf namrnen 7 Dobelug - Kkrtiham
161 15.07.2002 207556 TAMu HOWM Brannmn B DobeWuu- KW.dian
182 1,.07.2002 207567 Tnidt Hood Bftmen 11 Dobefl - Klrhhoin
163 10.07.2002 207568 Truift Holzdod Bnmrn, 12 DObod - lIhhholk
104 16.07.2002 207569 TrtvM Hotldotf BSnunen 13 Doberlug * Kkchlin
105 18.07.2002 207570 TruMl Hotzdort Brunnan 14 Vdbedug - Kh ohliaM
116 15.07.2002 207571 Trsft Hobo Bramneon 15 Doberug - KIhth$
187 15.07.2002 207872 Tnf Hodu Bnmnen 17 Dobeflug -Kkrfs
168 16.07.2002 207873 Truift Holdor Brnimn 10 Dobedug - Kkehan
169 15.07.2002 207574 Tnru Hoido Brnner 16 Dobelug- lI&lnM
170 17.07.2002 207576 Trukft Holrdodr uinnon 9 Dobeug - Kichhain
171 17.07.2002 207876 Thekft Hol doef ,numo I: Doborlug:Kkcdlha
172 17.07.2002 207577 Trukft HOM Bnanen 19 Doatkg. Kwthhamn
173 17.07.2002 207578 Thuft Hoizdorf Bnnenr 20 Doteuug - KkrcJhsun
174 17.07.2002 207579 TOMl dHolzdorf Brunenl 21 Doboru - Klhhalf
175 17.07,2002 207580 Tnit Holzdod Bnmen 22 Doberlug - Kkdrhahn
175 14,08.2002 209080 Funaendesatd Lknodorf BSn wn CoWANu
177 14.08.2002 209065 Mun•p Hoe• Welchimdortf Brnmo 2 Cotbus
178 21.08.2002 209520 BMVg Bergn, 2. DIhlmtstz Bond••.bock Kohktwaaonuenr sdwshkal Saln
179 03.09.2002 209947 GQrDop Rohlenstoln Gob.11. Roum 018. EnInahmshhn ri r Rtiwass Erful
180 03.0,2002 209948 GWOe0 Rohlnlen Gob.03, Ram 01. Entnhnl an Efurt
181 17.09.2002 210830 Flugttz NEUBRANDENBURG Brunine TrMOWMgen
182 18.09.2002 210538 Murrp 5LTZ Geb.31.Wasserw•r•vorFlater I Cottbus
183 18.09.2002 210539 MunWOP SELTZ Geb.31. Wassonwmrk vor Fllm 2 Coittil.u
184 23.09.2002 210898 Ahbmci Sd ce S Bnxnrer Tagolw
185 23.092002 21069O Ahlbeck Sclrled ne 5 Weuatmatgeblude mach Prapt mlt Dmcrkkesel Torgelow
86 23.092002 210903 ehe, Mu.h dp 8taMg Sddohe&,ne I Brunnon Tlrgetow

187 23.00.2002 210906 Schlwplatz NounON Schled oe IV Brunner Tomglow
188 24.09.2002 210910 StOtbPI Rdlsh Panzmfahramusbdungseande Brunnn 2 To0golow
189 24.09.2002 210911 StObPI RWeht Panzerfahrousbidungogel~nde Bwemen I Torgelow
190 24,09.2002 210914 TrObpl JlgeobOck Snunmnm TOwgeow
191 09.10.2002 211391 PI0bPL (14W) Havbeg SBnAr. Nltzw I Burg
192 09.10.2002 211392 PiObPt. (LW) Haobeg Tinfbtxramom8 Burg
193 15.10.2002 211688 Ttwgr Roeenfeld Woseowedik boba . Krd*Wn
194 18.10.2002 211871 Slat$roftranlag 38 1 $chlebrWm 1. Gob.25. te•h.BlfSOelbrsnau Dobeu - Ocrhain
195 21,10.2002 211934 CRC RadarFOAbl25 Geb.004. Brunnan., aum 128 Cottbus
196 28.10.2002 212187 TdkIdl. RECKNITZTAL Kanse Stuanes I S1raltsum
197 28.10.2002 212158 TrUkft. RECKNrTZIAL Kname Btrner 2 Skralaund
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Tabelle 12: Bezeichnungen und Probenahmedaten der im Rahmen des Monitorings
untersuchten Rohwasserproben (Fortsetzung)

200
t96 17.2003 300735 TrUkJl Jk.ev-Ka"wm Beft Thlbnnom 7 Win
10B 17.022002 300736 Tk* Julk-Lobw4CA*em BDOMn T gwww 9 o
200 17,,2003 300737 TdjMdt Au*Lebr-KMM ln BThbnxMf 11 O&n
201 17.02.2003 3007'8 TAiMt Juius-L".oKmeme bDef Tbnjwm S Iin
202 17.02.2003 30070 TrIM JLus-L"b4wn Balon TWLu 10 soft
203 18.02.2003 300743 Tdi Burg BW, •Imt BuDg
204 18..003 300747 Fr-mSysw, HNeng von Tmtakow Kasmo. Gonow Gob. B10. Raum L201, Wasasrtahn BlftnOebm 7 Potwdam
206 18.02.2003 301211 FLwkweohto"le Uadod U eon Coitbus
206 18.02.2003 301216 Mwuop HwWo'ldondorf Dunnoen I COMA
207 18.02.2003 301210 MunOp 14m Woklhenadof Blnnon 2 Colbus
208 19.02003 301222 TcObPl Wlatodc Woamowwk IEd w am DnkbleIhu Sloin
209 24.02.2003 301684 TdbPI LC1THEEN Wloorwwok 85•U. Wassaitahn Schwfln
210 24.02.2003 301685 TObIkI LOBTHEEN Waosarwadk. $8 Ill, Wmseham Sdr**n.
211 26.02.2003 301700 TrOb1d>l Dmna Gob.11, Wmuwowod Potsdam
212 10.03.2003 3026 Pkugoplsz Noubm~enbwg Ifunnui TmfnsW
213 11,03.2003 302273 MumnDp 811.z bwunnen Commus
214 22.04.2003 304389 TPOW Alaguabow " 1, hnnWo Standrow bug
215 22.04,2003 304371 Tftluf A1Nkgrabow 806, S nmnon Slatloiw alu
216 22.042003 304372 TObPl Akagrsbow BlWkplatL BIn Slandroh Burg
217 22.042003 304373 TAMPI Akegrabow 8t 11. ,n ,'•haCht miltw u Dddxaaaol, Enkmiehah Burg
218 28.042003 304380 TrIM JkgWO& 8WhSbalvpof~ous nach Enteblng. Neun WC Tovdoow
210 28.04.2003 304381 TdJkt JAgubuOck Bunnmn Torgeakw
220 28.04.2003 304384 Ahbmk ScNsoma 5 Buman To&gVlow
221 23.04.2003 304386 Dhmm. MwnOp StalUbM) Scf0hzono I Iftamn Torgelow
222 28.04.2003 304388 Sd-.oplou Nouw0h SMNAeznne I BAf Torguow
223 28.04.2003 304391 StObPl RJo IOm Toavelow
224 28.04.2003 304302 SIMbP t Ina•won 2 Taugelow
225 12.06.2003 305062 Fkwgplutz ?subroan Wouarwhc, G0b253, nach "W Tmrlenhogon
226 13.05.2003 3066 PI t. (1W) H'voeoug T , Tnlnohnwahnf.m 8rAwnomc lurO
227 13.06.2003 306 PIOpl. (W) Havabeug Tb % En mltni alBr. Dtomenhacht Bug
228 13.05.2003 306001 P&K(Lg ( ) Hrmobg Sagsb" 1. Sw W Wag
229 14.07.200 307052 LoMbTiupo bruis Go.1 1. Wauarwooi POtaW"
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Tabelle 13. Ergebnlsse der Screenlng-Untersuchungen Im Jahr 2000
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Tabelle 13. Ergebnlsse der Screening-Untersuchungen Im Jahr 2000 (Fortsetzung)
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Tabelle 13. Ergebnisse der Screenlng-Untersuchungen Im Jahr 2000 (Fortsetzung)

eJn~sufaq~jgol cc Occc c

HdOOWV V d d d d 6 E E d d d d d 6 d d d ! d d c c c d d c

uldoz•eqJo q d d d 6 d to d 6 d d d d d d d d d d d d d d dd

c cccccc accccc a ccc

Yaa-.d'd c c •c cc ccccc ccc •• ••ccc c ccccc c cccc c aCcccd1ýc

vaa-.d'o Cc~c ccc

doidoooe R . . . i . . . . . . . . . . . . . . . .

cdk cCac c cc c cC c c accccccad CC!CCCCCd

c c~ c cc cc cc c cc cc ccdr !d

...... ..................... .c ,,,.ccc .

dojdol14:)a d d ý d 6 d d e e d e e d 6 d Cý d d e lc d d d d d d

a-t"z cCCCCCCCCCCCCCC<< <<<<

irE

c x
0 c2o u ~ o

0D zi~ (C(

0 'o :E 1 0 = M C
z02020E0M0M E 22

S000 5o ooo a

888C'N88NNNNS NNS
w ,r - m m m x
tno66c•r-ooZ

- N ' - NN 00



Sefte -81 -

Tabelle 13. Ergebnisse der Screen Ing-U ntersuchungen Im Jahr 2000 (Fortsetzung)
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Tabelle 14. Ergebnilsse der Screening-Untersuchungen Im Jahr 2001
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Tabolle 14. Ergebnisse der Screening-Untersuchungen im Jahr 2001 (Fortsetzung)
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Tabelle 14. Ergebnlsse der Screenlng-Untersuchungen Im Jahr 2001 (Fortsetzung)
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Tabolle 14. Ergebnfsse der Screening-Untersuchungen im Jahr 2001 (Fortsetzung)
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Tabelle 15. Ergebnlsse der Screening-Untersuchungen Im Jahr 2002
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Tabelle 15. Ergebnisse der Screenlng-Untersuchungen im Jahr 2002 (Fortsetzung)

r- N m :,co otL

.9 9 o l 01 ! ! 4 Iq;500 N o Lo -

0 C 0 0 a000 c 0 009c
cv vN NCNC NJ N N c YN NN C

d331 CO v ~

uozeueqdldoJd q.*C qC CCC~~.C * C

Cc r-c dc c c c c a c a c dc~ d

dCdCC dC ddC ddCdC d d dd dd d d CCC d

wedozexo dC d dc d C C C C CC C C C C dC

C d CCC dC d C d C dC C !dd d d d

SdN .

uoxojdRN q '; .C Ec C
cC C CC C c C c c d CC CC eC C C d dC

ueodoe c c c c c c c c c cc c c c
C C CCC e d CC C: dCC d d d d d dC C d C

uojojdnq q :r ......C0 a C cC C C C C aC aC Cc cC C cC ýc

uloup............................. e 6C! !C! dd dd ddC!

u~ojodqjws cd...............e............de.......d le d dedd e d e

d d dC CC dC C C C C C d d dCCC c c i

ueZJoidouoj r:c ;

sjngsuliq~oueo icidedd C! d d d d d d d dC! dC! dCCd

cqo. c C dC C C! C d C CC C! CC CdCC C e !edddedddddddc!

piq~o C d CC d C dC dC CCC d ddddd dddddd3oo~ CCddCC dCCCCCCeCCdeC dd dd CCC C dCCC eCCCC



Sete - 88-

Tabelle 15. Ergebnisse der Screening-Untersuchungen im Jahr 2002 (Fortsetzung)

uldoOwqivo d d d 1ý d d d d d d d e d d d e do d d e d• d 6
.e.fg, ° , oq, °.j° . ° , 0 c C

;dJq0ezog d d e d e e Id d d dc d d

yua-.d'o ddddddddddcccccc cc c c--ddddd

vaad cc1 c;ci ciqcc c; c c c c;cc c; ccc ccc ....

Vd c C cc ccc caCcccc !d

do'dooe d d d d d d d e d e d d d d d d d d d C d ci

ai-

c c c~ c c cccc ccIiddd6d :d1

d eo tdo

to

0 E0

0 =00 E0c cc00 0 ) 22222222

• 00000000 0000 00000

3: X CO WO It0 It0 r-00t It It I- 1 I--I-f- S

00000 0 00 0 0 o 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 000



Sefte -89-

Tabelle 15. Ergebnisse der Screening-Untersuchungen Im Jahr 2002 (Fortsetzung)
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Tabelle 15. Ergebnlsse der Screening-Untersuchungen Im Jahr 2002 (Fortsetzung)
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Tabelle 15. Ergebnlsse der Screening-Untersuchungen im Jahr 2002 (Fortsetzung)
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Tabelle 15. Ergebnlsse der Screening-Untersuchungen Im Jahr 2002 (Fortsetzung)
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Tabelle 15. Ergebnisse der Screening-Untersuchungen im Jahr 2002 (Fortsetzung)
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Tabelle 16. Ergebnlsse dier Screening-Untersuchungen Im Jahr 2003
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Tabelle 16. Ergebnlsse der Screenlng-tjntersuchungen Im Jahr 2003 (Fortsetzung)
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Tabelle 16. Ergebnlsse der Screening-Untersuchungen Im Jahr 2003 (Fortsetzung)
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Tabelle 16. Ergebnlsse der Screening-Untersuchungen Im Jahr 2003 (Fortsetzung)
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Kapitel 4

BERICHT ZUM FELDVERSUCH ZUR ENTFERNUNG VON
ARZNEIMITTELROCKSTANDEN UND ANDEREN

KONTAMINANTEN BEI DER MOBILEN
TRINKWASSERAUFBEREITUNG

Einleitung

Be! Auslandsaufenthalten der Bundeswehr kann es erforderlich sein, Trinkwasser

aus stark belasteten Oberflfchengewfssern zu gewinnen. Derartige Gewfsser

k~nnen eine grol~e Anzahl organischer, anorganischer und mikrobiologischer

Verunreinigungen enthalten wie z.B. Arzneimittel, Pestizide, Schwermetalle oder

fkale Keime. Mobile Trinkwasseraufbereitungsanlagen mOssen daher in der Lage

sein, solche Verunreinigungen soweit zu reduzieren, dass das gewonnene Wasser

den geltenden Anforderungen der in Deutschland und in der gesamten EU goltigen

Trinkwasserverordnung entspricht.

Zum Testen der mobilen Trinkwasseraufbereitungsanlage wurde als stark

belastetes OberflIchengew~sser der Berliner Teltowkanal gewahlt. Dieser Kanal

wird von drei Kllrwerken als Vorfluter genutzt und sein Wasser besteht in den

Sommermonaten bis zu 75% aus geklkrten kommunalen Abwissem. Fer diesen

Feldversuch stellte er daher ein geeignetes ,,worste case"- Szenario zur Erprobung

elner durch die Bundeswehr beschafften mobilen Trinkwasseranlage (WTC1600 der

Fa. K~rcher) dar. Weitere Hintergrundinformationen und theoretische Grundlagen

sind bereits publiziert (Heberer et al., 2002; Heberer und Feldmann, 2004) und

befinden sich im Anhang.

Aufbereitungsanlage

Bei der in diesem Versuch getesteten mobilen Trinkwasseraufbereitungsanlage

handelt es sich um die Anlage mit der Typenbezeichnung K~rcher WTC1600 der

Firma Alfred Ktrcher GmbH & Co (Abbildung 20). Diese Anlage arbeitet nach dem

Prinzip der Umkehrosmose, die auch als Reverse Osmosis (RO) bezeichnet wird.

Bei der Umkehrosmose findet die Trennung einer Lsung durch eine
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semipermeable Wand, die sogenannte Membran, statt. Diese Membran hat eine

Porengr61e von <0,1 pm. Durch das Anlegen einer transmembranen

Druckdifferenz auf die L6sung, die gr61ger als der osmotische Gleichgewichtsdruck

ist, wird erreicht, dass das reine L6sungsmittel (hier Wasser) durch die Membran

diffundiert und die abrigen Wasserinhaltsstoffe und Kontaminanten weitestgehend

oder sogar vollst~ndig abgetrennt werden. Einsatz findet die Umkehrosmose vor

allem auch bei der Meerwasserentsalzung.

Die im Rahmen dieses Versuchs getestete Anlage Karcher WTC1600 ist mit acht

RO-Einheiten ausgestattet, welche im ,single pass Modus" parallel sowie im

,,double pass Modus" im Verh~ltnis 6:2 in Reihe geschaltet werden k6nnen

(Abbildung 21). Die Anlage hat eine Kapazitdt von 1600 I Trinkwasser/Stunde im
Asingle pass Modus" bzw. 400 1 Trinkwasser/ Stunde im ,,double pass Modus". Jede

RO-Einheit enthalt die FILMTEC® RO-Membran SW30HR-4040 der Firma The

Dow Chemical Company. Bei der Membran handelt es sich eigentlich um eine fOr
die Meerwasserentsalzung entwickelte RO-Membran, die aufgrund ihrer Eignung

auch hier zum Einsatz kommt. Laut Herstellerangaben hat die Membran einen

Durchmesser von 99,4 mm, eine Lange von 1016 mm, eine aktive Oberflache von
7,4 m2 und ein stabiles Salzr(ckhalteverm6gen von 99,4%.

* Abbildung 20. Tinkwasseraufbereitungsanlage WTC1600
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Abbildung 21. Schematisohe Darstellung des Wasserfiusses im Single- und

Double- Pass-Modus

Das Rohwasser wird zum Schutz der Membranen zunachst durch Beutelfilter mit

einer PorengrtLS• von 5 pm geleitet, urn Schwebstoffe wie z.B. Algen zu separieren
(Abbildung 22). Die Filterstandzeiten der Vorfilter betrugen im Durchschnitt 2,5

Stunden (automatische Umschaltung) und venringerten sich bei verst~rktem

Schiffsverkehr auf 1 bis 1,5 Stunden.

Eine in die Anlage integrierte Chlorierungseinrichtung sowie eine UV-Entkeimung

wurden Ober den gesamteni Versuchszeitraum deaktiviert, urn zus~tzlich die

Ra•ckhaltewirkung der Membranen auf mikrobioiogische Parameter zu untersuchen.

Abbildung 22. Mit Algen zugesetzter Beutelfilter nach dem Austausch (nach 2,5 h)
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VersuchsdurchfUhrung

Die Versuche mit der mobilen Trinkwasseraufbereitungsanlage wurden am

05.09.2000 im ,single pass Modus" und am 06.09.2000 im ,double pass Modus"

durchgefQhrt. Als Standort wurde eine Messstelle des Berliner Senats am

westlichen Ende des Teltowkanals, ca. 7 km vor der Einmindung in den

Griebnitzsee, ausgewahlt. Zurn Zeitpunkt der Untersuchungen leiteten die

Klarwerke Walmannsdorf und Ruhleben ihre Abw~sser oberhalb der Messstelle

ein.

Aufgrund der zu dieser Zeit anhaltenden Regenf~lle war ein starker

Verdtinnungseffekt zu erwarten, der sich bereits vor Ort an den Leiffahigkeitswerten

(als Mal for die Menge der gel6sten Salze) ablesen lieR. Die gemessene

Leitfahigkeit in der Beprobungswoche lag mit 700-800 pS/cm deutlich unter dem fOr

diese Jahreszeit Oblichen Wert von >1000 pS/cm.

W~hrend des Versuchs war starker Schiffsverkehr auf dem Teltowkanal zu

verzeichnen. Durch die aufgewirbelten Schlamm- und Sedimentanteile wurde die

Durchl~ssigkeit und somit die Betriebsdauer der Beutelfilter wie bereits beschrieben

herabgesetzt.

Tabelle 17-1. Untersuchte Parameter

Parametergruppe Einzelsubstanzen Untersuchungsort

Anorganische As, Pb, Cd, Cr, Ni, Hg, Al, Ca, Fe, K,
Mg, Mn, Na, Cu, Zn, CN', F, NO3", ZinstSanBw BerlinParameter NO2 , NH4*l,r P0ý S0 4

2

Fluoranthen, Benzo-(b)-fluoranthen,

PAK Benzo-(k)-fluoranthen, Benzo-(a)- ZinstSanBw Berlinpyren, Benzo-(ghi)-perylen, Indeno-
(1 ,2,3)-pyren

Organische 1,1,1-Trichlorethan, Trichlorethen,
Clorgans en Tetrachlorethen, Dichlormethan, ZinstSanBw BerlinChiorverbindungen Tetrachlormethan

PCB 28, PCB 52, PCB 101, PCB 138, ZinstSanBw Berlin
Polychiorierte Biphenyle PCB 153, PCB 180

Atrazin, Desethylatrazin, Cyanazin,
Sebutylazin, Simazin, Terbutylazin,

Triazine, Hexazinon, Chlortoluron, Diuron,
Phenylharnstoffderivate, Isoproturon, Linuron, Methabenz- ZinstSanBw Berlin
substituierte Anilide thiazuron, Metobromuron, Metoxuron,

Monolinuron, Metazachlor,
Metolachlor, ...
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Tabelle 17-2. Untersuchte Parameter

Parametergruppe Einzelsubstanzen Untersuchungsort
Trihalogenmethane Chloroform, Dichlorbrommethan, ZinstSanBw BerlinChlordibrommethan, Bromoform ___________Berlin

Sdurekapazit~t bis pH 4,3,
Sonstige Parameter Basekapazitat bis pH 8,2,

Gesamth~rte, Carbonath;rte, ZinstSanBw Berlin
Abdampfrlckstand, Mineralble, BTX .........
Gesamtkeimzahl, E.Coli/Coliforme

Mikrobiologie Keime, Fgkafstreptokokken, ZinstSanBw BerlinPseudomonas spp.,
_....._ sulfitreduzierende Sporenbildner

Temperatur, pH-Wert, Leitffhigkeit,
Vor Ort Bestimmungen Redoxpotential, 02-Gehalt, DOC, Vor Ort

CSB, Bor, NO3, NO2, NH4÷, o-PO 43, V
ges.- PO423,SO 4

2 "

AMDOPH, Clofibrinsaure, Coffein,
Diclofenac, Fenofibrat, Fenoprofcn,

ArzneimittelrOckst9nde, Gemfibrozil, Ketoprofen, Inst. fOr
organische Phosphate Meclofenaminsaure, Naproxen, N- Lebensmittelchemie, TU
u.a. (phenylsulfonyl)sarcosin, Pentoxifyllin, Berlin

Propiphenazon, TCEP, TCIPP,
Tolfenaminsgure

Inst. for
Herbizide u. DDA 2,4-D, Bentazon, Dichlorprop, MCPA, Lebensmittelchemie, TU

Mecoprop, o,p'-DDA, p,p'-DDA Berlin

An beiden Tagen erfolgte die Probenahme stOndlich Oiber einen Zeitraum von

insgesamt 10 Stunden (von ca. 8-18 Uhr). Dabei wurde das Oberfichenwasser des

Kanals sowie das Produktwasser der Aufbereitungsanlage beprobt und

anschliefend vor Ort bzw. im Labor untersucht. Beim Betrieb im .double pass

Modus" wurde zus~tzlich das Produktwasser zwischen den einzelnen Membran-

filtrationsstufen entnommen und analysiert.

Es erfolgte eine komplette Untersuchung der Proben nach Trinkwasserverordnung

(ZinstSanBw Berlin) sowie eine gaschromatographische Untersuchung auf Arznei-

mittelrOckstnde und Pestizide (Inst. fur Lebensmittelchemie, TU Berlin). Weiterhin

wurde ein Tell der Parameter noch vor Ort analysiert, die Proben hierfOr wurden

zweistOndlich entnommen. In den Tabellen 17-1+2 sind die untersuchten Parameter

im einzelnen aufgefihrt.
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Analytik

Die Untersuchung der Wasserproben erfolgte teliweise vor Ort, weiterhin wurde eine

komplette Untersuchung nach Trinkwasserverordnung am ZinstSanBw Berlin durch-

gef0hrt. Am Institut fOr Lebensmittelchemie der TU Berlin erfolgte die Untersuchung

der Proben auf polare Arzneimittel- und HerbizidrOckstgnde sowie auf organische

Phosphate und weitere polare organische Kontaminanten.

Bei der vor-Ort-Analytik wurde die vom Berliner Senat installierte Online-Messzelle

der Firma WTW genutzt. Mit dieser wurden die Parameter Leitffhigkeit,

Redoxpotential, 02-Gehalt, Temperatur und pH-Wert des Teltowkanalwassers

bestimmt.

FOr das Produktwasser der Aufbereitungsanlage erfolgte die Bestimmung des pH-

Wertes mit einer pH-Elektrode der Firma Greisinger, die Bestimmung der

Leitfdhigkeit, des Redoxpotentials und der Temperatur mit dem ,,Watertest" von

HANNA instruments und die Bestimmung des 0 2-Gehaltes mit dem Sauerstoff-

messger~t LUTON DO-5509.

Die Parameter DOC, CSB, Bor, Nitrit, Nitrat, Ammonium, Sulfat, o-Phosphat und

gesamt-Phosphat wurden mit photometrischen KOvettentests der Firma Dr. Lange

bestimmt und am Photometer LASA 100 vermessen. Einige Parameter wie Nitrit,

Nitrat, Ammonium, Sulfat und Phosphat wurden sowohl vor Ort als auch im Labor

bestimmt. Hier ergab sich eine gute 0bereinstimmung der Ergebnisse, so dass im

Folgenden nur die Werte aus dem Labor aufgefehrt sind.

Folgende Methoden wurden am ZinstSanBw Berlin zur Analytik der Wasserproben

angewandt:

° lonenchromatographie (Nitrat, Chlorid, Sulfat)

° Photometrie (Nitrit, Ammonium)

* Potentiometrie (Magnesium, Calcium)

,Ionenselektive Elektrode (Fluorid)
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* AAS - Graphitrohr (Blei, Cadmium, Chrom, Nickel, Aluminium,

Eisen, Mangan)

- Flamme (Kalium, Natrium, Kupfer, Zink)

- Hydridmethode (Arsen)

- Amalgamverfahren (Quecksilber)

"* GC/ECD (Organische Chlorverbindungen, PCB, THM)

"* GC/MSD (BTX)

"• HPLC (PAK, Pestizide)

Die Analytik der Proben auf polare Arzneimittel- und Herbizidr0ckst~nde sowie auf

organische Phosphate am Institut fOr Lebensmittelchemie besteht aus folgenden

Schritten: Zun5chst erfolgt eine Anreicherung der Analyten mittels Festphasen-

extraktion (SPE) an RP-C18. Anschlielgend werden die Analyten mit

Pentafluorbenzylbromid derivatisiert. Die Bestimmung der Analyten erfolgt mittels

Gaschromatographie/Massenspektrometrie (GC/MS) am GC6890/MS5973 der

Firma Agilent Technologies.

Alle Analysen wurden unter Verwendung eines Surrogate Standards durchgef0hrt.

Ergebnisse

Die Trinkwasseraufbereitungsanlage Ktrcher WTC1600 wurde sowohl im ,single

pass Modus" als auch im ,double pass Modus" auf ihr R0ckhaltevermigen

bez{iglich anorganischer, organischer und mikrobieller Verunreinigungen am

Berliner Teltowkanal getestet. Die hierbei erhaltenen Messwerte sind for den

,,single pass Modus" den Tabellen 20 - 32 und fOr den .double pass Modus" den

Tabellen 33 - 45 zu entnehmen.
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Werden Oberfl~chengewasser durch kommunale Abwasser beeinflusst, so spiegelt

sich dies in erhbhten Werten fOr Ammonium, Nitrat, Nitrit, Sulfat und Phosphat

wider, welche ein Indiz fOr fWkale Verunreinigungen sind. Erhbht sind typischerweise

auch die Gehalte an Chlorid und Bor (aus Waschmitteln). Neben diesen

sogenannten Verschmutzungsindikatoren weist auch das Auftreten von

ArzneimittelrOckst5nden in Oberfl1chengew~ssern auf anthropogene Einflksse

durch kommunale Kl[ranlagenablufe hin.

Die im Teltowkanal gemessenen mittleren Konzentrationen dieser Parameter sowie

deren mittlere Gehalte nach Abreicherung durch die Trinkwasseraufbereitungs-

anlage Ktrcher WTC1600 im ,single pass Modus" bzw. im .double pass Modus"

sind in den Tabellen 18 und 19 zusammengefasst.

Tabelle 18. Abrelcherung verschledener Parameter Im "single pass Modus" (n=11),
Phosphat (n=6)

Mittelwert Standardab- Rel Standard- Konz. Im

Substanz Teltowkanal welchung abwelchung [0/6] Permeat [mg/IA] Abrlcherung

Clofibrinsaure 155 ng/I 6 ng/ 4 n.n. >99%

Diclofenac 330 ng/1 53 ng/I 16 n.n. >99%

Ketoprofen 20 ng/I 5 ng/I 25 n.n. >99%

Naproxen 40 ng/I 13 ng/I 33 n.n. >99%

Propiphenazon 180 ng/I 60 ng/I 33 n.n. >99%
Bor 0,24 mg/I 0,06 mg/I 25 <0,05 >79,2%

Nltrat 18,8 mg/i 3,1 mg/I 16 <1,00 >94,7%

Nitrit 0,39 mg/I 0,04 mg/I 10 <0,01 >97,4%

Ammonium 0,34 mg/I 0,05 mg/I 15 <0,05 >85,7%

Phosphat 0,96 mg/I 0,11 mg/I 11 <0,20 >79,2%

Sulfat 110 mg/I 19 mg/I 17, <1,0(6) - 3,55 >98,8 - 97%
Chlorid 78,4 mg/I 0,4 mg/I 1 <0,50(4) - 4,44 >99,4 - 94,3%

A - Angaben in Klammem: Anzahl der Proben unterhalb BG

AL
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Tabelle 19. Abreicherung verschledener Parameter Im ,,double pass Modus" (n=11),
Phosphat (n=6)

Rol Konzentratlon rhr Konzentratlon Abrelcherung
Substanz MIttelwert Standardab. Standard- Permeat I relcherung Permeat 2 nach der 2.

Teltowkanal welchung abwelchung [mgtA nach der [mgfI1l Stufe
_________ [11/01 1. Stufe _ _ _ _ _ _ _ _ _ _

Clofibrlnsaure 180 ng/I 7 ng/I 4 n.n. >99% n.n. >99%
Diclofenac 300 ng/A 64 ng/1 21 n.n. >99% n.n. >99%
Ketoprofen 12 ng/I 3 ng/I 25 n.n. >99% n.n. >99%
Naproxen 32 ng/I 5 ng/I 16 n.n. >99% n.n. >99%
Propiphenazon 270 ng/I 25 ng/! 9 n.n. >99% n.n. >99%
Bor 0,22 mg/i 0,04 mg/I 18 <0,05 >77% <0,05 >77%

Nitrat 19,2 mg/I 1,5 mg/ 8 <1,00(8)- 1,85 94,8/ <1,00(4)-2.15 >94,8 -88,8%90,4% <,0()-25>9,.8%

Nitrlt 0,34 mg/I 0,02 mg/I 6 <0,01 >97% <0,01 >97%
Ammonium 0,26 mg/I 0,03 mg/I 12 <0,05 >81% <0,05 >81%

Phosphat 0,98 mg/I 0,31 mg/I 32 <0,20(5) - 0,46 >80 - 53% <0,20(5)- 0,35 >80 - 64%

Sulfat 96,6 mg/I 7,4 mg/i 8 <1,0(10) - 4,82 >99 - 95% <1,0 >99%

Chlodd 77,4 mg/I 2,7 mg/I 3 <0,50(6) - 2,53 >99 - 97% <0,50(7) -2,72 >99,4 - 94,3%
A - Nur drel Posltlvbefunde
B - Angaben in Klammem: Anzahl der Proben unterhalb BG

Bel den in alien Teltowkanalproben detektierten Arzneimittelrockst~nden handelt es

sich um Clofibrins~ure (pharmakologisch aktiver Metabolit von Blutlipidsenkem),

Diclofenac, Ketoprofen, Naproxen und Propiphenazon (alles Antiphlogistika) sowie

AMDOPH (Antiphlogistika-Metabolit). In einigen Proben konnte Gemfibrozil

(Blutlipidsenker) nachgewiesen werden (Tabelle 30). In den Permeatproben sowohl

im ,,single pass Modus" als auch im ,double pass Modus" waren diese Stoffe nicht

nachweisbar, was einer Abreicherung von >99% for diese Kontaminanten

entspricht.

Betrachtet man den Verlauf der Konzentrationen der einzelnen Arzneimittel Ober

einen Tag hinweg, so wird deutlich, dass bei Clofibrins~ure die Konzentration zu

jeder Tageszeit nahezu konstant ist, wahrend zum Beispiel Diclofenac grt1•eren

Schwankungen unterliegt. Dies isst sich durch das Einsatzgebiet der jeweiligen

Medikamente erkl~ren. Da man bestrebt ist, den Blutlipidspiegel im K(5rper konstant

zu halten, wird der aktive Metabolit Clofibrinsaure gleichmil~ig ausgeschieden und

es gibt keine tageszeitlichen Schwankungen in der Ausscheidung, wie dies be! den

Antiphlogistika, wie z.B. bei Diclofenac der Fall ist. Dieser Zusammenhang ist in den

Abbildungen 23 und 24 dargestellt.
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Tagesganglinie der Konzentration von
ArznelmittelrOckstinden Im Teltowkanal 05.09.2000
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Abbildung 23. KonzentrationsvedaIufe am 05.09.2000 im Teltowkanal

Tagesganglinie der Konzentration von
Arznelmittelriickstinden im Teltowkanal 06.09.2000
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Abbildung 24. Konzentrationsverfaufe am 06.09.2000 im Te/towkana/
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Von den untersuchten Pestiziden wurden im Teltowkanalwasser Diuron, Mecoprop

sowie die DDT-Metaboliten p,p'-DDA und o,p'-DDA nachgewiesen (Tabellen 24-2,

32, 37-2, 45).

Im Permeat konnte nur p,p'-DDA sowohl im ,,single pass Modus" in einer Probe als

auch im ,,double pass Modus" in 7 Proben in Spuren nahe der Nachweisgrenze

detektiert werden.

Die untersuchten organischen Phosphate Tris-(chlorethyl)phosphat (TCEP) und

Tris-(chlorisopropyl)phosphat (TCIPP), die als Flammenschutzmittel Anwendung

finden, wurden im Teltowkanalwasser in mittleren Konzentrationen von 360 ng/I

TCEP und 945 ng/I TCIPP am 05.09. und mit 1200 ng/Il TCEP bzw. 1670 ng/I TCIPP

am 06.09. nachgewiesen. Beide Stoffe waren in den Permeaten sowohl im ,single

pass Modus" als auch im ,,double pass Modus" noch in Spuren nachweisbar. Die

Konzentrationen lagen jedoch nahe der Nachweisgrenze. Im ,,double pass Modus"

war kein eindeutiger Unterschied zwischen den beiden Filtrationsstufen zu

verzeichnen. Die Abreicherung betrlgt fOr TCEP >92% und for TCIPP >99%

(Tabelle 31 und 44).

Die mit der hohen mikrobiellen Belastung des Teltowkanalwassers einhergehende

Verunreinigung mit Nitrit konnte durch die Anlage praktisch vollst~ndig (<BG)

reduziert werden. Im Mittel wurden im Oberflichenwasser Nitritwerte von 0,40 mg/I

(05.09.2000) bzw. 0,35 mg/I (06.09.2000) gemessen. Im Permeat war Nitrit bei einer

Bestimmungsgrenze von 0,01 mg/I sowohl im ,,single pass Modus" als auch im

,,double pass Modus" nicht mehr nachweisbar (Tabellen 20 und 33). Ammonium,

ebenfalls ein Indikator for fakale Verunreinigungen, wurde im Kanalwasser in

durchschnittlichen Mengen von 0,34 mg/i (05.09.2000) bzw. 0,26 mg/I (06.09.2000)

gefunden, konnte aber durch die Abreicherungsanlage in jeder Probe auf Werte

unterhalb der Bestimmungsgrenze reduziert werden (Tabellen 25-1 und 38-1). Die

Reduzierung des AbdampfrOckstandes und der Wasserh~rte auf Minimalwerte

(Tabellen 27 und 40) im ,single pass Modus" und im ,double pass Modus" zeigt

neben anderen Parametern die F~higkeit der Anlage, hochreines Wasser zu

produzieren.

i i , i
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Be! den mikrobiellen Untersuchungen lag die Gesamtkeimzahl der Teltowkanal-

Proben mit >1000 Koloniebildenden Einheiten pro ml (200C sowie 360C

Bebritungstemperatur) im Bereich dessen, was von einem Gewasser, in das

Kl~ranlagen ihre gereinigten Abw~sser einleiten, zu erwarten ist. Die hohen

Keimzahlen mOssen im Zusammenhang mit den hohen Nitrat-, Nitrit- und

Ammonium-Werten gesehen werden, da fikale Verunreinigungen vor allem fOr eine

Erh~hung dieser Parameter verantwortlich sind. Die Aufbereitungsanlage ist sowohl

im ,,single pass Modus" als auch im ,,double pass Modus" in der Lage, ohne weitere

Desinfektionsschritte die Keimzahl um den Faktor >103 zu reduzieren. Im ,,single

pass Modus" finden sich im Permeat nur noch durchschnittliche Keimzahlen von 5

Keimen/ml. Im ,double pass Modus" wird die Keimzahl durch den zweiten RO-

Durchlauf weiter reduziert. Die Keimzahlen nach dem Double-Pass Betrieb

unterscheiden sich aber nicht signifikant vom Single-Pass Betrieb (Tabellen 28 und

41).

Im Single-Pass Betrieb wurde nur in einer Permeatprobe ein coliformer Keim nach-

gewiesen, alle anderen Proben zeigten einen totalen Ausschlull von coliformen

Keimen und Escherichia coll. Im Double-Pass Betrieb konnten in keiner

Permeatprobe coliforme Keime oder Escherichia coil nachgewiesen werden.

In allen Oberfldchenwasser-Proben wurden Fgkalstreptokokken und sulfit-

reduzierende Sporenbildner gefunden, die sowohl im ,single pass Modus" als auch

im ,,double pass Modus" im Permeat nicht mehr nachgewiesen werden konnten.

Pseudomonaden wurden bei dem Versuch im ,,single pass Modus" weder im

Oberflichen- noch im Produktwasser nachgewiesen. Im Double-Pass Betrieb wurde

im Permeat 1 ein positiver Pseudomonas aeroginosa-Nachweis erbracht. Da jedoch

sonst in keiner der anderen Oberfltchenwasserproben und Permeatproben ein

Vertreter der Gattung Pseudomonas nachgewiesen wurde, ist ein faisch-positiver

Nachweis nicht auszuschlieIlen.
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Zusammenfassung

Die in diesem Versuch untersuchte Wasseraufbereitungsanlage Karcher WTC1600

ist in der Lage, alle hier untersuchten Parameter aus kontaminiertern Wasser zu

eliminieren. Es konnten sowohl im ,single pass Modus" als auch im ,double pass

Modus" nahezu alle Kontaminanten auf Werte unterhalb der jeweiligen

Bestimmungsgrenze reduziert werden.

FOr die Parameter Chlorid und Sulfat zeigte sich nach vier Stunden ein leichter

Durchbruch. Die Konzentration stelit sich aber auf ein Niveau ein, das nicht weiter

ansteigt. Die im Permeat gemessenen Konzentrationen liegen jedoch durchgehend

unterhalb der Grenzwerte der Trinkwasserverordnung.

Bel der Betrachtung der Kontaminationskonzentrationen muss berOcksichtigt

werden, dass der Teltowkanal an den beiden Probetagen eine sehr gro~e

Wasserlast mit sich fOhrte. Aufgrund starker RegenfIlle in der Woche vor den

Untersuchungen ist von einern starken VerdOnnungseffekt auszugehen. FrOhere

Beprobungen zeigten gerade bei Schwer-metallen, Pestiziden und Arzneimitteln urn

ca. 50% hWhere Konzentrationen.

Bemerkenswert ist die gute ROckhaltewirkung der RO-Membranen auf die starke

Verkeimung des Teltowkanal-Wassers. Auch ohne Inbetriebnahme der

Chlorierungseinrichtung und der UV-Entkeimung konnte die Gesamtkeimzahl um

einen Faktor >1000/ml reduziert werden. Im eigentlichen Betrieb wird die Anlage

jedoch immer mit Chlorierung und UV-Entkeimung betrieben, um sowohl die

Keimfreiheit sicherzustellen als auch an die Anlage anschlielende Verteilersysteme

zu entkeimen.

Mit der Trinkwasseraufbereitungsanlage Karcher WTC1600 wurde aus dem

belasteten Oberflchengew~sser Teltowkanal ein Trinkwasser produziert, das in

alien Parametern der Trinkwasserverordnung entspricht und nach Aufsalzen zum

Genuss geeignet ist.
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Tabeile 20. Single Pass Modus vom 05.09.2000, Chemlsche Parameter nach TrlnkwV
Anlage 2; Auszfge Tell 1+11 [mg/L]
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Tabelle 21. Single Pass Modus vomn 05.09.2000, Cheml~sche Parameter nach TrlnkwV
Anlage 2; AuszOge Tell 11; Lfd.Nr. 10; [VgILJ
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Tabelle 22. Single Pass Modus vom 05.09.2000, Chemische Parameter nach TrlnkwV
Anlage 2; Tell I; Lfd.Nr. 14; [pg/L]
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Tabelle 23. Single Pass Modus vom 05.09.2000, Polychlorlerte Biphenyle (Summe
und Einzelstoffe); [pg/L]

co•

F 00 o00 '00 .00 .,0 o, 0 o, q 0 0 0 •.
dc 6S 00 '0 00 00 00 0o 6 10 0 0' 00

im .0€0 0• Od, dq C Od 6, Jq cd od; d€ ocý. .

0 v v vv vv vv vvvv v vV v ' vv v

00

"i

q t C q 00 00 ;000 q 00 t
Go 1 00 00 0 0d 00 00 .,ooC d ,'ý ; o6 2; 0;d0 -00

- 00 00. 00 0 ':;0-i0, 00D 0 0 00 0 1 00

o v V V V V V V V V VV V vv vv v V v v

F 00 00 00 0 0,0 0 0 0 0,ý0 0

o c 00 0 -00 0'0 So 0 .. 00 0 -;, d C

o vvvvvv vv vv -v vv v v, v v v

• . ...4

v v v v v v v, v v '. v • • , ,• v, 'v ,

00 0 00 0 0~* . 0~0 0'

a.,.

C) *v v v' vv vv vv vv v . vv, v v v v

V V V v V v V V V V V V V Vl. -

-, ,

9 0 0) 0 0 0 0 , 0 00 0 0: o :. .. ,.o

2 - to!

., ' " u• ; ( 6

Ca as 0,0 C4 Oý,

I-M

C!



Seite - 116 -

Tabelle 24-1. Single Pass Modus vom 05.09.2000, Chemische Parameter nach
TrlnkwV Anlage 2; Tell i; Lfd.Nr. 11; [pg/L]
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Tabefle 24-2. Single Pass Modus vom 05.09.2000, Chemische Parameter nach
TrlnkwV Anlage 2; Tell 1; Lfd.Nr. 11; [IpgIL]
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Tabelle 25-1. Single Pass Modus vom 05.09.2000, Chemlsche Parameter nach
TrlnkwV Anlage 3 und Erglnzungen; [mgIL]
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Tabelle 25-2. Single Pass Modus vom 05.09.2000, Chemische Parameter nach
TrlnkwV Anlage 3 und Erginzungen; [mg/L]
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Tabelle 26. Single Pass Modus vom 05.09.2000, Chemische Parameter nach TrlnkwV
Anlage 2; Tell II; Lfd.Nr. 11; [pg/L]
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Tabolle 27. Single Pass Modus vom 05.09.2000, Sonstlge Parameter; [mmoliL]
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Tabelle 28. Single Pass Modus vom 05.09.2000, Mlkroblotogische Untersuchung
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Tabelle 29. Single Pass Modus vom 05.09.2000, Ergebnlsse der Vor-Ort-Bestimmung
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Tabelle 30. Single Pass Modus vom 05.09.2000, Ausgewihite Arznel- und
Flammschutzmittel (A-K); [ng/L]
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Tabelle 31. Single Pass Modus vomn 05.09.2000, Ausgew~hlte Arznel- und
Flammschutzmlttel (L-Z); [ngIL]
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Tabelle 32. Single Pass Modus vomn 05.09.2000, Ausgew~hlte Pflanzonschutzmlttel
und Insektlzldmetabollten; [ng/L]
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Tabelle 33. Double Pass Modus vom 06.09.2000, Chemische Parameter nach TrinkwV
Anlage 2; Auszige Tell 1+11; mg/L]
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Tabelle 34. Double Pass Modus vom 06.09.2000, Chemische Parameter nach TrlnkwV
Anlage 2;Tell II; Lfd.Nr. 10; [pglL]
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Tabelle 35. Double Pass Modus vom 06.09.2000, Chemische Parameter nach TrinkwV

Anlage 2; Tell I1; Lfd.Nr. 14; [pgIL]
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Tabelle 36. Double Pass Modus vym 06.09.2000, Polychlorlerte Biphenyle (Summe
und Einzelstoffe); [pg/L]
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Tabelle 37-1. Double Pass Modus vom 06.09.2000, Chemlsche Parameter nach
TrinkwV Anlage 2; Tell I; Lfd.Nr. 11; [pg/L]
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Tabelle 37-2. Double Pass Modus vom 06.09.2000, Chemische Parameter nach
TrlnkwV Anlage 2; Tell I; Lfd.Nr. 11; [pg/L]
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Tabelle 38-1. Double Pass Modus vom 06.09.2000, Chemlsche Parameter nach
TrinkwV Anlage 3 und Erg~rnzunigen; [mg/Uj
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Tabelle 38-2. Double Pass Modus vom 06.09.2000, Chemische Parameter nach
TrInkwV Anlage 3 und Erginzungen; [mgI.]
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Tabelle 39. Double Pass Modus vom 06.09.2000, Chemische Parameter nach TrinkwV
Anlage 2; Tell II; Lfd.Nr. 11; [pg/L]
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Tabelle 40. Double Pass Modus vom 06.09.2000, Sonstige Parameter; [mmollL]
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Tabelle 41. Double Pass Modus vom 06.09.2000, Mlkrobiologische Untersuchung
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Tabefle 42. Double Pass Modus vom 06.09.2000, Ergebnlsse der Vor-Ort-Bostimmung
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Tabelle 43. Double Pass Modus vom 06.09.2000, Ausgewghlte Arznel- und
Flammschutzmlttel (A-K); [nglL]
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Tabelle 44. Double Pass Modus vom 06.09.2000, Ausgewfihlte Arznel- und
Flammschutzmittel (L-Z); [ng/L]
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Tabelle 45. Double Pass Modus vom 06.09.2000, Ausgew~hlte Pflanzenschutzmlftel
und Insektizidmetaboliten; (nglL]
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Kapitel 5

BERICHT ZUM FELDVERSUCH ZUR TRINKWASSERGEWINNUNG
AUS ABWASSER MITTELS DER MOBILEN

TRINKWASSERAUFBEREITUNGSANLAGE TAA ,,PROTOTYP"

Einleitung

Im Rahmen militlrischer Auslandseins~tze, humanitarer Hilfsaktionen oder nach

terroristischen Anschlgen kann es notwendig sein, Trinkwasser auch aus hoch

kontaminierten Oberfl~chengewassem zu gewinnen, die eine Vielzahl

verschiedener organischer, anorganischer und mikrobiologischer Verunreinigungen,

wie z.B. Arzneimittel, Organophosphat-Verbindungen oder Schwermetalle enthalten

k)nnen. Mobile Trinkwasseraufbereitungsanlk-,en missen deshalb in der Lage

sein, jegliche Art von Kontaminanten soweit wie m~glich zu entfernen, damit die

Anforderungen der deutschen bzw. europaischen Trinkwasserrichtlinie/-verordnung

erftillt werden. Im Rahmen des Forschungsprojekts ,Arzneimittelr~ckstknde in

Trinkwasser; Methodenentwicklung - Vorkommen - Wasseraufbereitung" wurde im

September 2001 die Funktionalit~t und die Effektivit~t des Prototyps einer neuen,

mobilen Trinkwasseraufbereitungsanlage in einem sogenannten ,worst-case"

Szenario getestet. Hierbei sollte aus Abwasser des gr6gten Berliner Klrwerks

mittels Membranfiltration qualitativ hochwertiges Trinkwasser erzeugt werden.

Weitere Hintergrundinformationen und theoretische Grundlagen sind bereits

publiziert (Heberer et al., eingereicht; Heberer und Feldmann, 2004) und befinden

sich im Anhang.

Aufbereltungsanlage

Der Versuch wurde mit einem Prototyp einer in der Testphase befindlichen

Trinkwasseraufbereitungsanlage durchgefohrt (Abbildung 25). Die ,,TAA Prototyp"

ist auf Anforderung der Bundeswehr von der Fa. Serling-Berkenfeld, Celle



Sete - 143-

entworfen und gebaut worden. Es handelt sich um ein containerisiertes System,

bestehend aus einem 10-Fu&Container, der die Stromversorgung (Dieselaggregat)

enthilt und einem 20-FuB-Container in dem die eigentliche Aufbereitungsanlage

enthalten ist. Beide Container sind auf einem teilgelIndeg~ngigen Sattelzug

montiert, k~nnen aber jederzeit auch stationir auf festem Boden betrieben werden

und sind aullerdem lufLverladefghig. Die ganze Anlage ist EMP- und

druckstolgeschfltzt (EMP = Elektro-Magnetischer Puls).

Abbildung 25. Tdnkwasseraufbereitungsanlage TAA .Prototyp"

Bei der untersuchten Anlage werden verschiedene Arten der Filtration miteinander

kombiniert. Ein erster Spaltfilter mit einer Spaltbreite von 100 pm halt grobe Verun-

reinigungen wie z.B. den Grolteil der Algen und Schlammpartikel zurOck, wlhrend

die nachgeschaltete Ultrafiltration (0,2 pm) die Membranen vor einer zu hohen

Bakterienbeschickung sch(tzen soil, die in der Folge zu einer starken Verkeimung

und zum ,clogging" der Membranen f0hren wOrde. Bei den Umkehr-

osmoseeinheiten handelt es sich urn insgesamt acht Membransysteme, die im

cross-flow-Verfahren betrieben werden. Der Membrantyp ist speziell for die

Meerwasserentsalzung entwickett worden.

Die Anlage kann in drei verschiedenen Modi betrieben werden. Bei einer

ausschliellichen Nutzung der Ultrafiltration k6nnen mit der Anlage ca. 10 m3/h

Produktwasser erzeugt werden. Die Nutzung der Umkehrosmose bietet die
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MOglichkeit der einfachen (single pass Modus) und der doppelten (double pass

Modus) Membranpassage, wobei sich die Produktwassermenge auf -5 m3/h bzw.

-3,5 m3/h verringert (Abbildung 26).

pro-fmration pro-Mhrstlon
units I unit. 2

u..ffr-i-•t-onuisits I Ii

dlner

II II I I

0,

R02

dfr*ft wW V ra wW

Abbildung 26. Schematische Darstellung des Wasserflusses im Single- und

Double-Pass-Modus (die gestichelte Linie stellt den Single-Pass-Modus dar), SP -

Probenahmestellen

Das Rohwasser wird mit einer Tauchpumpe gef~rdert, die an Schwimmem

befestigt ist und ca. 1-1,5 m tief ins Wasser eintaucht, (Abbildung 27 + 28). Des

Weiteren besitzt die Anlage 3 Kolben-Hochdruckpumpen, denen im double-pass-

Betrieb noch eine Kreiselpumpe zugeschaltet wird. Dem System kOnnen so pro

Stunde -25 m3 Rohwasser zugefuhrt werden.
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Angaben zu den Membranen

Ultrafitration

Membransystem der Fa. Koch

Taga V 80 48-43-PM 100

10 Module 6 23,9 m3

Abscheidegrenze: 100.000 D = 0,01 pm

Umkehrosmose

Membransystem der Fa. Dow-Chemical

Filmtec SW 380 HR

8 Module

max. Druckniveau: 70 bar

max. Salzbelastung: 52.000 pS/cm

Abbildung 27 + 28. Tauchpumpe, Tauchpumpe mit Schwimmer beim Ablassen in

das Rohwasserreservoir
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Versuchskonzept

Im Rahmen dieses Feldversuches wurde die Anlage Ober einen Zeitraum von 48

Stunden Im double-pass-Modus betrieben werden. Die Beprobung erfolgte an vier
verschiedenen Entnahmepunkten. Es wurde das Rohwasser, das Wasser nach der
Ultrafiltration sowie jenes nach der ersten und nach der zweiten RO-Passage
entnommen und analysiert. Eine Entnahme von Proben nach den Spaltfiltern war

aus technischen GrOnden leider nicht m6glich und musste daher unterblelben. FOr
die mikrobiologischen Untersuchungen wurden zusatzlich am Beginn und weiter alle

12 Stunden Proben im Speichertank (nach Ultrafiltration) und nach Zudosierung des

Chlors am Anlagenausgang gezogen.

Ein Tell der Parameter wurde direkt vor Ort untersucht, die restlichen Probengefaae

wurden mehrfach taglich in die Institute (ZlnstSanBw BER und TU Berlin,

Fachberelch Lebensmittelchemie) zur KOhlung und weiteren Untersuchung

gebracht. 20 Proben wurden in TeflongeftBe abgefOllt und per Post an das Zentrale

Institut des Sanit~tsdienstes der Bundeswehr MOnchen zur Untersuchung auf

UranrOckst5nde Obersandt. Weitere 12 Proben wurden direkt auf dem Gel~nde des

Klarwerks von einem Labor der Berliner Wasserbetriebe auf organisch gebundene

Halogenide (AOl, AOBr, AOCI und AOX) untersucht.

Alle drei Stunden wurde eine komplette Probenahme an den oben aufgef0hrten

Probenahmepunkten durchgef0hrt. Im 12 Stundenrhythmus wurden zusttzlich

Proben fOr die Uran-, LHKW-, PAK- und Pestiziduntersuchung sowie die beiden

zustzlichen mikrobiologischen Proben gezogen. Alle 24 Stunden erfolgte zudem

die Untersuchung auf organisch gebundene Halogenide.
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Im einzelnen setzte sich das Untersuchungsspektrum wie folgt zusammen:

Tabelle 46. Untersuchte Parameter

Parameter- Einzelsubstanzen Untersuchungsort
gruppe

anorganische As, Pb, Cd, Cr, Ni, Hg, Al, Ca, Fe, K, Mg, Mn,

Parameter Na, Cu, Zn. CN-, F, NO;, NOj, NH4 +, Cr, ZlnstSanBw Berlin
P0 4

3 , SO4 .
Fluoranthen, Benzo-(b)-fluoranthen, Benzo-

PAK (k)-fluoranthen, Benzo-(a)- pyren, Benzo- ZlnstSanBw Berlin
(ghi)-perylen, lndeno-(1,2,3)-pyren

organische 1,1,11-Tdchlorethan, Trichlorethen,
Chlor- Tetrachlorethen, Dichlormethan, ZlnstSanBw Berlin
verbindungen Tetrachlormethan
polychlorierte PCB 28, PCB 52, PCB 101, PCB 138, ZlnstSanBw Berlin
Biphenyle PCB 153, PCB 180

Atrazin, Desethylatrazin, Cyanazin,
Triazine, Sebutylazin, Simazin, Terbutylazin,
derivate, Hexazinon, Chlortoluron, Diuron, Isoproturon, ZlnstSanBw Berlin
substituierte Linuron, Methabenz-thiazuron,
Anilide Metobromuron, Metoxuron, Monolinuron,

Metazachlor, Metolachlor,

Trihalogen- Chloroform, Dichlorbrommethan, ZlnstSanBw Berlin
methane Chlordibrommethan, Bromoform

Sonstige Sdurekapazitgt bis pH 4,3, Basekapazitat bis

Parameter pH 8,2, Gesamthtrte, Carbonath;rte, ZlnstSanBw Berlin
Abdampfr0ckstand, BTX
Gesamtkeimzahl bei 20TC und 36°C, E.coli /
Coliforme Keime, FLkalstreptokokken, ZlnstSanBw Berlin

Mikrobiologie Pseudomonas aeruginosa, sulfitreduzierende
sporenbildende Anaerobier
Temperatur, pH-Wert, Leiffkhigkeit, TrObung,

Vor Ort Redoxpotential, DOC, CSB, Bor, Phenole, vor Oft
Bestimmungen N03', NOj, NH4*, anionische und kationische

Tenside, freies Chlor
AMDOPH, Bezafibrat, Carbamazepin,
Clofibrins5ure, Diclofenac, Fenofibrat,
Fenofibrins5ure, Fenoprofen, Gemfibrozil, Inst. fOr

Arzneimittelr0ck- Ibuprofen, Indometacin, Ketoprofen, Lebensmittelchemie, TU
stande Meclofenaminsgure, Mefenaminsaure, Berlin

Naproxen, Oxazepam, Pentoxifyllin,
Phenacetin, Primidon, Propiphenazon,
Tolfenaminsture

organische Tris-(chlorethyl)phosphat (TCEP), Inst. fOr

Phosphate Tris-(chlorisopropyl)phosphat (TCIPP) Berlin

Inst. fOr
sonstige N-(phenylsulfonyl)sarcostn Lebensmittelchemie, TU

Berlin
Herbizide u. 2,4-D, Bentazon, Dichiorprop, MCPA, Inst. for

DDA Mecoprop, o,p'-DDA, p,p'-DDA Berlin

org. geb. AOI, AOCl, AOBr, AOX Berliner Wasserbetriebe
Halogenide
Radiochemie Uran, y-Aktivit~t ZlnstSanBw Mqnchen
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VersuchsdurchfUhrung

FOr die Versuchsdurchf~hrung wurde eine Rohwasserquelle ben6tigt, die Ober

einen ausreichend langen Zeitraum eine relativ stabile Schadstofffracht aufweist,

hohe Konzentrationen an ArzneimittelrOckstgnden und anderer Kontaminanten

beinhaltet und vor allem auch mikrobiell stark belastet ist.

Des Weiteren wurde eine groge Stellflache benbtigt, urn den Sattelschlepper stabil

abzustellen und ein Wasserbecken fOr SpO1wasser sowie ein Zelt fOr die vor-Ort-

Untersuchungen aufzubauen. Das Klgrwerk Ruhleben im Norden Berlins stellte das

ideale Terrain fOr diesen Feldversuch dar. Es ist die gr6l"te Kl~ranlage der

Hauptstadt und verfOgt Ober ausreichend grol~e FreifI~chen im Bereich der

KlgrwerksabflOsse (Abbildung 29). Am Montag, dem 17.09.2001, wurde die

Trinkwasseraufbereitungsanlage auf dem Betriebsgelnde in Spandau aufgebaut

und in Betrieb genommen. Der 48-Stunden-Test begann noch am selben Tag urn

15:00 Uhr und endete am 19.09.2001 ebenfalls urn 15:00 Uhr.

Am Morgen des 18.09.2001 setzte gegen 9:30 Uhr starker Regen ein, der erst um

21:00 Uhr endete. Der hieraus resultierende VerdOnnungseffekt kann am Absinken

der Leiffthigkeitswerte des Rohwassers deutlich dokumentiert werden. Im Laufe der

zwei Tage nahm die Leitfhigkeit von 1068 pS/cm erst auf 1192 pS/cm zu, dann

sank sie stetig bis auf 659 pS/cm am Ende des Versuches ab.
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Ort der Probennahme

Abbildung 29. Luftaufnahme des Ki(rwerks Ruhleben und des Probenahmeortes

(Bildmaterial aus dem Archiv der Berliner Wasserbetriebe)

Probenahme

Die Probenahme erfolgte grundsitzlich erst nach kurzzeitigem Ablaufen des in der

Installation stehenden Restwassers. Es wurden die in der Trinkwasseranalytik

Oblichen Probenahmegefal~e aus Glas, PET und Teflon verwendet. Teilweise

wurden die Proben mit Salzsture oder Salpetersdure konserviert. Die Proben for

die Bestimmung auf organische Chlorverbindungen sowie die mikrobiologischen

Proben nach der Chlorzudosierung wurden mit Natriumthiosulfat-L6sung versetzt,

um noch vorhandenes freies Chlor abzupuffem.

Die Proben wurden nach M6glichkeit von mehreren Probenehmem parallel,

ansonsten in der Reihenfolge Rohwasser, Ultraflltrat, Wasser RO1 und Wasser

R02 gezogen. FOr die mikrobiologische Probenahme erfolgte das Abfackeln der

Wasserhthne mit einem hierfOr geeigneten Gasbrenner. Alle GefaIge wurden sofort

nach der Entnahme der Probe dauerhaft mit den entsprechenden Probenummem

gekennzeichnet.
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Analytik

Bel der vor Oft Analytik erfolgte die Bestimmung des pH-Wertes mit einer pH-

Elektrode der Firma Greisinger (Regenstauf/Deutschland), die Bestimmung der

Leitffhigkeit, des Redoxpotentials und der Temperatur mit einem Messgerat der

Firma WTW (Weilheim/ Deutschland).

Die Parameter DOC, CSB, Bor, Nitrit, Nitrat, Ammonium, Phenol, anionische und

kationische Tenside wurden mit photometrischen KOvettentests der Firma Dr. Lange

(DOsseldorf/Deutschland) bestimmt und am Photometer LASA 100 (Dr. Lange,

DOsseldorf/ Deutschland) vermessen.

Da ausschlie1~lich Testsatze mit den folgenden Messbereichen verwendet wurden,

mussten die Proben bei Oberschreitung der oberen Grenze vereinzelt verdannt und

erneut vermessen werden.

Parameter Messberelch [mglL] Test-Nr.:
DOC 5-50 LCK 383
CSB 5-60 LCK 414
Bor 0,05-2,5 LCK 307

Nitrat 1-60 LCK 339
Nitrit 0,05-2,0 LCK 341

Ammonium 0,02-5,0 LCK 304
Phenol 0,05-5,0 LCK 345

kationische Tenside 0,2-2,0 LCK 332
anionische Tenside 0,2-2,0 LCK 331

FOr die Bestimmung des freien Chlors nach der Chlorzudosierung am Ende der

Aufbereitung wurde ein mobiles Photometer der Firma Merck

(Darmstadt/Deutschland) vom Typ SQ 118 verwendet.

Folgende Methoden wurden am ZlnstSanBw Berlin zur Analytik der Wasserproben

angewandt:

"* Ionenchromatographie (Chlorid, Sulfat)

", Potentiometrie (Magnesium, Calcium)

"* Ionenselektive Elektrode (Fluorid)
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" AAS - Graphitrohr (Blei, Cadmium, Chrom, Nickel, Aluminium,

Eisen, Mangan)

- Flamme (Kalium, Natrium, Kupfer, Zink)

- Hydridmethode (Arsen)

- Amalgamverfahren (Quecksilber)

"* GC/ECD (Organische Chlorverbindungen, PCB, THM)

"• GC/MSD (BTX)

"* HPLC (PAK, Pestizide)

Die Analytik der Proben auf polare Arzneimittel- und Herbizidrackstande sowie auf

organische Phosphate am Institut fOr Lebensmittelchemie besteht aus folgenden

Schritten: Zuntchst erfolgte eine Anreicherung der Analyten mittels

Festphasenextraktion (SPE) an RP-C18-Material bei eingestelltem pH-Wert < 2.

Nach Elution wurden die Analyten mit Pentafluorbenzylbromid bzw. mit MTBSTFA

derivatisiert. Die Bestimmung der Analyten erfolgte mittels Gaschromatographie/

Massenspektrometrie (GC/MS) am GC6890/MS5973 der Firma Agilent

Technologies (Waldheim, Deutschland). Alle Analysen wurden unter Verwendung

mindestens eines Surrogate Standards durchgef0hrt.

Die Untersuchungen auf Uran am ZlnstSanBw MOnchen erfolgten mittels ICP/MS,

fOr die Bestimmung der y-Aktivitat wurde ein y-Messplatz der Firma EG&G Ortec

(Darmstadt/ Deutschland) verwendet.

FOr die Bestimmung der organisch gebundenen Halogenide wurde seitens der

Berliner Wasserbetriebe eine Summenparameterbestimmung der adsorbierbaren

organischen Halogene (AOX, AOCI, AOBr, AOI) angewandt.
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Ergebnisse

Die Trinkwasseraufbereitungsanlage TAA Prototyp" wurde auf dem Gelnde der

Klaranlage Ruhleben/Berlin in einem 48-Stunden-Feldversuch auf ihr R0ckhalte-

vermbgen bezeglich verschiedener anorganischer, organischer und mikro-

biologischer Verunreinigungen getestet. Die hierbel gewonnenen Messergebnisse

k5nnen den Tabellen 50 - 152 entnommen werden.

Das Abwasser kommunaler KlIrwerke weist einige typische Kontaminanten auf, die

nach elner Einleitung in Oberfl5chengew~sser deren Qualitt beeinflussen. So

kbnnen in diesen Gew~ssem erhbhte Werte an Stoffen wie Ammonium, Chlorid,

Nitrat, Nitrit und Phosphat als Indikatoren fOr die fakale Verunreinigung des

Wassers, Bor und die anionischen und kationischen Tenside als Indikatoren fOr

Waschmittel- und Kbrperpflegeproduktr0ckst~nde betrachtet werden. Auch

Arzneimittel- und Pestizidr~cksttinde werden immer haufiger im Oberflachen- und

Grundwasser, ja sogar vereinzelt im Trinkwasser nachgewiesen. Sie sind in Hinsicht

auf ihre langfristige Oko- oder gar Humantoxikologie bis heute schwer

einzusch~tzen.

Die bei diesem Versuch im KlIrwerksablauf gemessenen Konzentrationen dieser

Parameter sowie die mit der Trinkwasseraufbereitungsanlage erreichte

Abreicherung der Substanzen sind in den folgenden Tabellen 47 + 48 dargestellt.

Die relative Standardabweichung kann hier als MaR fOr die Schwankungen im

taglichen Mittel angesehen werden.
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Tabelle 47. Konzentrationen und Schwankungsbreiten elniger typlscher Parameter im
Kiirwerksablauf (48 h Versuch, n = 17)

Mittelwert im Rel. Standard-
Substanz Standardabweichung

KlIrwerksablauf abweichung [%]

Ammonium 0,57 mg/L 1,07 mg/L 187

Bor 0,56 mg/L 0,13 mg/L 22

Chlorid 116,47 mg/L 23,51 mg/L 20

Nitrat 34,40 mg/L 12,09 mg/L 35

Nitrit 0,82 mg/L 1,46 mg/L 177

Phenole 0,34 mg/L 0,09 mg/L 26

Tenside, anionisch 6,98 mg/L 8,83 mg/L 126

Tenside, kationisch 11,27 mg/L 12,21 mg/L 108

AMDOPH 811 ng/L 277 ng/L 34

Bezafibrat 257 ng/L 217 ng/L 84

Carbamazepln 2282 ng/L 536 ng/L 23

Clofibrinsaure 178 ng/L 52 ng/L 29

Diclofenac 869 ng/L 155 ng/L 18

Fenofibrins~ure 705 ng/L 736 ng/L 104

Gemfibrozil 16 ng/L 25 ng/L 156

Ibuprofen 88 ng/L 178 ng/L 202

Indometacin 46 ng/L 20 ng/L 43

Ketoprofen 99 ng/L 49 ng/L 49

Mefenaminsaure 16 ng/L 5 ng/L 31

Naproxen 224 ng/L 69 ng/L 31

Oxazepam 153 ng/L 24 ng/L 16

Primidon 734 ng/L 220 ng/L 30

Propiphenazon 309 ng/L 114 ng/L 37

Bentazon 13 ng/L 17 ng/L 130

Mecoprop 69 ng/L 21 ng/L 30

TCEP 851 ng/L 159 ng/L 19

TCIPP 3621 ng/L 974 ng/L 27
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Tabelle 48. Mlttlere Abrelcherungsraten nach den elnzelnen Reinigungsstufen

(48 h Versuch, n =17)

Substanz Abreicherung [%] Konzentration nach
Ultrafiltration RO 1 RO 2 R02 (MW)

Ammonlum 0 93 94 0,04 mg/L

Bor 0 52 63 0,21 mgIL

Chlorid 0 98 98 2,35 mg/L

Nitrat 0 95 > 97 < 1,00 mg/L

Nitrit 0 92 94 0,05 mg/L

Phenole 5 83 > 84 < 0,05 mg/L

Tenside, ...........
anlonisch 53 86 93 0,49 mg/L
Tenside,

kationisch 90 95 96 0,40 mglL

AMDOPH 32 > 99,9 > 99,9 < 1 ng/L

Bezafibrat 7 96 > 99,9 < 1 ng/L

Carbamazepin 13 > 99,9 > 99,9 < 1 ng/L

Bel den Tagesverlaufslinien konnten kWare Tagesmaxima beobachtet werden. Die

Tenside aus WaschmittelrOckstgnden erreichen ihre Maxima immer zwischen 0.00

und 06.00 Uhr (Abbildung 30). Hieraus ist abzuleiten, dass die Eintrage jeden Tag

zur selben Zeit erfolgten und vermutlich auf die verstArkte Nutzung von

Waschmaschinen in den Vormittagsstunden zurOckzufihren sind.
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Abbildung 30. ... Taevelfk r.e Tenid (4h 7- -0..

Ka bRV MAW 2, 
-I

Abbildung 30. Tagesverdaufskurve Tenside (48h, 17.-19-09.01)
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Abbi/dung 31. Tagesverlaufskurve Nitrat (48h, 17.-19. 09. 01)

AIle anorganischen Kontaminanten konnten durch die Aufbereitungsanlage so weit

entfemt werden, dass das gewonnene Wasser gemall tier geltenden Trinkwasser-

verordnung Trinkwasserqualitat aufwies. Die Abreicherungsraten lagen hierbei

immer im Bereich von Ober 90 %. Lediglich Bor scheint die Membranen in gewvisser

Weise passieren zu k~nnen. Zwar liegt die Endkonzentration lediglich bei ca. 20 %

des Trinkwassergrenzwertes, die Abreicherung betr~gt jedoch nur 63 %. Die

84 %ige Abreicherung far den Parameter Phenole (Summenbestimmung) ist durch
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den unteren Messwert des Testsystems bedingt und liegt real aller Voraussicht

nach h~her.

Bei den Untersuchungen auf Uran konnten geringe Mengen von max. 0,33 pg/L im

Abfluss des KlIrwerks festgestellt werden. Diese wurden nicht durch die

Ultrafiltration beeinflusst, jedoch bereits durch die erste RO-Einheit bis unter die

Nachweisgrenze reduziert.

Die Messungen der Gesamt-Aktivit~t (y-Aktivitat) lagen bereits im Rohwasser unter

der Nachweisgrenze von 6,4 Bq/L, so dass Ober eine weitere Verringerung durch

die Aufarbeitungsschritte keine Aussage getroffen werden kann.

Eine interessante Beobachtung kann bei der Abreicherung der Tenside durch die

Ultrafiltration gemacht werden. 53 % bzw. 90 % der Tenside werden bereits durch

diese Filtrationsart aus dem Wasser entfemt, was nur mit der Adsorption der

Tenside an Matrixpartikel oder an die Oberfliche der Membranen erkliart werden

kann. Durch die engen Filterporen k6nnen diese dann wiederum zur0ckgehalten

werden. Bei allen anorganischen Parametem konnte ein solcher Effekt nicht

beobachtet werden.

Bei den in dieser Versuchsreihe im Klarwerksabwasser in h~heren Konzentrationen

gefundenen Arzneimitteln handelt es sich vor allem urn Stoffe aus den Medikamen-

tengruppen der Analgetika bzw. Antiphlogistika (Diclofenac, Propyphenazon,

Naproxen) (Abbildung 32), urn Lipidsenker vom Fibrat-Typ (Bezafibrat,

Clofibdnsaure) und urn zwei Antikonvulsiva (Carbamazepin und Primidon)

(Abbildung 33).
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Wie schon bei den Tensiden kann auch bei einigen Arzneimittelr~ckstnden eine

Reduzierung bereits durch die Ultrafiltration beobachtet werden. Auch hier sind wohl

Adsorptionseffekte als Ursache zu vermuten. Die sich an die Ultrafiltration

anschlielenden Umkehrosmose-Einheiten sind dann in der Lage, alle Arzneimittel-

rOckst~nde bis in den Bereich der Nachweisgrenze zu eliminieren. Bereits nach der

ersten Membranpassage konnte eine Reduzierung der Belastung um Ober 90 % far

alle ArzneimittelrOckst5nde nachgewiesen werden. Nach der zweiten Membran-

passage stiegen die ROckhaltequoten bei allen Kontaminanten auf Ober 99 %

R{ckhaltewirkung an. Die Stoffe wurden fast immer bis unter die Nachweisgrenze

von 1 ng/L reduziert.

Be] den Pflanzenschutzmitteln zeigt sich ein Ahnlich positives Ergebnis. Bis auf

Mecoprop wurden alle nachgewiesenen Pestizide bereits durch die Ultrafiltration auf

Werte unterhalb der Nachweisgrenze gesenkt, so dass Ober die Effektivit~t der

Umkehrosmosemembranen keine aussagekraftigen Angaben gemacht werden

k6nnen. Die Ergebnisse sind jedoch auf Grund der niedrigen Rohwasser-

konzentrationen nicht aussagekraftig.

Auch die Flammschutzmittel auf Organophosphatbasis bilden keine Ausnahme bei

den positiven Aufbereitungsergebnissen. Tris-(chlorethyl)phosphat (TCEP) und Tris-

(chlorisopropyl)phosphat (TCIPP) traten im Rohwasser mit durchschnittlichen

Konzentrationen von 850 ng/L bzw. 3620 ng/L auf und wurden durch die

Ultrafiltration zu 1/3 bzw. 2/3 entfemt. Die Umkehrosmose reduzierte auch diese

Substanzen auf unter 1%.

Mit einer Gesamtkeimzahl von >1000 koloniebildenden Einheiten (KBE) pro ml

Rohwasser (sowohl be! 20"C als auch bei 36 0C) lagen die Ergebnisse der

mikrobiologischen Untersuchungen in der erwarteten GrOlenordnung, die ja bereits

durch die hohen Nitrat-, Nitrit- und Ammoniumwerte vermutet werden konnten. Die
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starke f~kale Verunreinigung ist aber auch an den positiven Befunden von

Escherichia coli, coliformen Keimen und Fakalstreptokokken deutlich erkennbar.

Gew~sser mit ,hnlichen mikrobiologischen Belastungseigenschaften sind in

Einsatzgebieten, in denen die bestehende Infrastruktur durch Krieg, Anschlge oder

Naturkatastrophen zerst~rt wurde, realistisch und auch durchaus zu erwarten. Die

Trinkwasseraufbereitungsanlage ,,Prototyp" ist in der Lage, die Gesamtkeimzahl

bereits mit der Ultrafiltration auf max. 1 KBE pro ml Trinkwasser zu begrenzen, was

wegen der im Ultrafiltrat immer noch auftauchenden coliformen Keime jedoch fOr die

Trinkwasserproduktion allein nicht ausreichend ist. Bereits der ,single pass"M durch

die Membranen garantiert eine hohe Aufreinigung und Beseitigung letzter

verbleibender Bakterien (Tabelle 49).

Tabelle 49. Ergebnlsse der mlkroblologischen Untersuchungen (48h, 17.-I9-09.01)

Durchschnittliche Prtfergebnisse _ _

Kolonlezahl In I ml E. col/ Fikalstrepto- . Pieudo . sulfltred,'Ennhm-Isporenbild.
Etname Agar-Nihrboden Colifor kke:.• Faeruginosa Fkatsd

Ke____m__ 44_k 4 100 -in 100 ml.. In 100 ml " Anaeroblerstefle Bobrfltung 44:1:4 Std,. in 10ml '1 .oke aeru• "o"a
___.__.....In 20 ml

20 c + 2c 36- C "±1c FlOssiganrelcherng bor 36 ° ±1 C____

posltlv (64%) posltlv
Rohwasser > 800 > 800 I posltlv (94%) n.n.

posltiv (29%) (88%)

posltlv (12%)
Ultrafiltraflon 1I positiv (6%) n.n. n.n.

positiv (82%)

n.n.
Single Pass 1 1 I n.n. posltiv (12%) n.n.

posltiv (6%)

Double Pass 1 2 n.n. n.n. n.n. n.n.

(%) = Prozentualer Anteil der positiven Proben an der Gesamtprobenzahl (n=1 7)

Be! vereinzelt auftretenden Befunden (2-mal) von Pseudomonas aeruginosa im

Filtrat der ersten RO-Phase kann nicht sicher die Aussage getroffen werden, ob die

Keime die Membran passiert haben oder ob es sich eventuell urn elne

Laborkontamination handelt, da sie weder im Rohwasser noch im Ultrafiltrat
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nachgewiesen wurden. Auch eine rtckw~rtige Membranverkeimung kann sicherlich

nicht g~nzlich ausgeschlossen werden.

Der hinter den Ultrafiltrationsanlagen befindliche Vorratstank wurde nur alle 12

Stunden mlkrobiologisch beprobt. Hier deutete sich eine Verkeimung mit coliformen

Keimen, die die Poren der Ultrafiltration passiert haben, in den letzten drel

Beprobungen an.

Auch alas Produktwasser, das die Anlage nach einer zus~tzlichen Chlorierung

vedrsst, wurde alle 12 Stunden mikrobiologisch untersucht. Die Proben wurden

sofort mit Natriumthiosulfat versetzt, um noch vorhandenes freies Chlor zu binden

und eine nachtr~gliche Keimzahlreduzierung zu vermeiden. Bel alien fUnf Proben

entsprach das Produktwasser den Anforderungen der Trinkwasserverordnung,

wenn auch be! der letzten Probe Koloniezahlen von je 60 KBE/ml gefunden wurden.

Die Anlage an sich lief Ober den gesamten Versuchszeitraum ohne sichtbare

Defekte oder Fehler und konnte mit minimalem Personalaufwand betreut werden.

Am 18.09.01 wurde gegen 20:30 Uhr ein Leck am Druckschlauch der Rohwasser-

zuf0hrung festgestellt (Abbildung 31), das durch Abrieb an dem auffiegenden Gitter

entstand. Das Leck konnte jedoch provisorisch repariert werden (Abbildung 32),

ohne die Anlage kurzfristig auf~er Betrieb zu nehmen. Zukonftig ist darauf zu achten,

dass scharfe Scheuerkanten im Bereich der Druckschl~uche (starke

Eigenbewegung) vermieden werden.

, ;.
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Abbildung 34 + 35. Leckage am Druckschlauch der Rohwasserzufahrung (18.9. 01,

20:30 Uhr)

Zusammenfassung

Die in diesem Feldversuch getestete Trinkwasseraufbereitungsanlage TAA

,Prototyp" ist in der Lage, alle hier untersuchten Parameter in ausreichendem MaBe

aus dem hoch belastetem Rohwasser zu entfemen. Sowohl das im ,single pass

Modus" als auch das im ,,double pass Modus" gewonnene Wasser weist in allen

analysierten Punkten Trinkwasserqualittit im Sinne der geltenden deutschen Trink-

wasserverordnung auf.

Was die mikrobiologischen Parameter betrifft, gelingt es bereits, nur mit Hilfe der

Ultrafiltration ein nahezu keimfreies Wasser zu produzieren. Da jedoch die

Membranen des Ultrafilters fOr coliforme Keime teilweise durchlassig sind, muss bei

alleiniger Nutzung der Ultrafiltration auf jeden Fall eine nachfolgende Desinfektion

(Chlorung) erfolgen.

In Hinsicht auf die Ergebnisse der chemischen Untersuchungen kann auf eine

Umkehrosmose hinter der Ultrafiltration auf keinen Fall verzichtet werden. Nur

Substanzen, die eine ausreichend groBe Affinittt zu organischem oder

anorganischem Material haben und somit durch den Filter zurackgehalten werden,
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k6nnen durch die Ultrafiltration ausreichend minimiert werden. Alle anderen

Kontarninanten k6nnen nur durch die Urmkehrosmose nachhaltig entfemt werden.

Zu kltren bleibt die Frage, ob es aus medizinischer Sicht dringend erforderlich ist,

Wasser, das mittels der modernen Membrantechnologie produziert wurde und

annahernd keine gel6sten Stoffe mehr besitzt (Aqua demineralisata), durch

Mineralienzusatz vor dem Verzehr aufzusalzen. Die Anlage ist auf jeden Fall mit

einer entsprechenden Einrichtung ausgestattet.

Literatur zu Kapitel 5

Heberer, Th., Feldmann, D., im Druck. Removal of pharmaceutical residues from contaminated raw
water sources by membrane filtration. In (KOMMERER, K, ed.): Pharmaceuticals in the
Environment, 2nd Edition, Springer Verlag, Berlin, 2004.

Heberer, Th., Feldmann, D., Altmann, H.-J., Reddersen, K, Mechlinski, A., (eingereicht). Removal of
sewage-borne pollutants from highly contaminated raw water by membrane filtration. Wat. Res.
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Kapitel 6

VERHALTEN UND VERBLEIB VON
ARZNEIMITTELROCKSTANDEN IN KRANKENHAUSABWASSER

Einleitung

In der Bundesrepublik Deutschland werden jedes Jahr grole Mengen an

Arzneimittein verbraucht, von denen immer wieder Rnckst;§nde im Oberflichen- und

sogar im Grundwasser nachgewiesen werden. Als Eintrittspfade k6nnen die

Anwendung von Medikamenten in der Veteringr- und Humanmedizin postuliert

werden, aber auch der Einsatz von Arzneimitteln als Futtermittelzusatzstoff und die

nicht sachgerechte Entsorgung von Altarzneimitteln tragen zur Kontaminierung

unseres Wassers bei. In urbanen Rgumen werden Arzneimittel~rckstclnde

Oberwiegend Ober in Kl6rwerken gereinigte kommunale Abw~sser in die Ober-

flichengew~sser eingetragen, wobei als Quellen fOr diese R~ickst~nde sowohl das

Abwasser privater, Haushalte als auch Krankenhausabwclsser in Frage kommen.

Ober die prozentualen Anteile der Krankenhausabwisser an der Gesamtfracht der

ArzneimittelrOckstinde des st;Adtischen Abwassers, des Wassers in kommunalen

Klaranlagen und die Anteile in den Oberfl~chengewtssern ist bislang wenig

bekannt, diese dOrften sich jedoch substanzabh5ngig stark voneinander

unterscheiden.

Ziel des Teilprojektes

Im Rahmen dieses Teilprojektes sollte anhand des Abwassers des Berliner Bundes-

wehrkrankenhauses der Abbau, die Verteilung und der Verbleib von ausgewahlten

Humanpharmarflcksttnden im Abwasserstrom eines durchschnittlichen Kranken-

hauses untersucht werden. Am Beispiel dieser Klinik, als elnem potentiellen

Verursacher von ArzneimittelrOckst~nden, sollte dargestellt werden, wie hoch die

Eintrgge von Rickst~nden im Klinikabwasser im Vergleich zu Eintr;gen durch die

breite Bevblkerung sind und welchen prozentualen Anteil sie in den verschiedenen

Abwasserabschnitten ausmachen.
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In insgesamt drei Versuchen sollten die H1he des Arzneimittelverbrauchs des

Bundeswehrkrankenhauses ermittelt und unter Einbeziehung der jeweiligen

pharmakologischen und pharmakokinetischen Daten die zu erwartenden ROck-

standsmengen berechnet werden. In selber Weise sollte versucht werden

Verbrauchsdaten von vier weiteren Krankenh5usern zu erhalten, die alle ihr

Abwasser in die selbe Abwasserpumpstation einleiten. Unter diesen befindet sich

auch die Charite, Berlins gr6gtes, stkdtisches Krankenhaus. Auch mussten

Arzneimittelverbrauchsdaten fir die Stadt Berlin erworben werden, um eine

Aussage Ober den Anteil der ROckst9nde zu erhalten, der durch die Zivilbev~lkerung

im Einzugsgebiet des Pumpwerkes verursacht wurde.

Die durch die Modellberechnungen erhaltenen Ergebnisse sollten dann mit

experimentell erhaltenen Daten verglichen und auf ihre Plausibilitat hin OberprOft

werden. Hierzu mussten an verschiedenen Punkten der Abwasserstrecke Proben-

und Durchflussmessungen vorgenommen werden, damit aus den Parametern

Abwasser-Durchflussmenge und Konzentration des jeweiligen Arzneistoffs der

Parameter Fracht fOr das entsprechende Zeitfenster berechnet werden konnte.

Abschlieflend sollten die theoretischen und experimentell erzielten Daten direkt mit

einander verglichen und Wiederfindungsraten (Verh~ltnis zwischen der berechneten

und realen Fracht) fOr die einzelnen Arzneistoffe errechnet werden. Auch musste

ein Augenmerk auf die Konzentrationsanteile des Abwassers des Bundeswehrk-

rankenhauses bzw. der anderen Krankenh~user am Gesamtabwasserstrom gelegt

werden. Bei der zuk~nftigen Berechnung von Abwasserkosten kt5nnte die Frage des

Gehalts an ArzneistoffrOckst6nden und die Frage der Okotoxizit~t eine grorle Rolle

spielen.

Aus den erhaltenen Ergebnissen sollte fOr weitere Forschungsvorhaben ersichtlich

sein, welche Arzneistoffe sich fOr diese Art von Untersuchungen eignen und welche

aufgrund unterschiedlichster Aspekte (komplizierte Metabolisierung, unganstige

Applikationsform etc.) zu Modellberechnungen nicht herangezogen werden sollten.

Im letzten Teil der Betrachtungen (Auswertung ist noch nicht abgeschlossen und

erfolgt im Rahmen der Dissertation von OStAp Feldmann) soil versucht werden aus

dem prozentualen Anteil der ROckst6nde am Abwasser in den einzelnen
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Transportetappen, aus den Reinigungsergebnissen der Kl~ranlagen und aus

Messergebnissen in Oberflachenwasser des Berliner Wasserkreislaufes eine

Risikobewertung fOr die aquatische Umwelt abzuleiten.

Da w~hrend der dritten und letzten Experimentdurchf0hrung das Hauptaugenmerk

auf der Stoffgruppe der Antibiotika lag, wurden auch Abwasserproben eines

Versuchstages an das Forschungszentrum Karisruhe geschickt, die dort mit

verschiedenen Analysenmethoden auf vorliegende Antibiotikaresistenzen

untersucht wurden (Bearbeitung Erfolgt im Rahmen der Dissertation von OStAp

Feldmann). Die Ergebnisse sollen helfen eine der am heftigsten diskutierten Fragen

in Bezug auf Krankenhausabwasser zu beleuchten: In wie weit Resistenzen sich

erst im Abwasser bilden oder ob die Keime ihre Unwirksamkeit gegen Antibiotika

und Chemotherapeutika bereits auf der Applikationsebene (am patienten auf der

Krankenhausstation) erlangen.

Versuchskonzept I VersuchsdurchfUhrung

FOr dieses Forschungsprojekt wurde das Bundeswehrkrankenhaus Berlin aus ver-

schiedenen GrOnden ausgew.hlt. Die 6rtliche N5he zum Zentralen Institut des

Sanitltsdienstes der Bundeswehr Berlin (gemeinsame Liegenschaft) bietet gute

logistische Vorraussetzungen fOr die Durchf0hrung der Beprobungen und erleichtert

die Datenerfassung Ober die Krankenhausapotheke bzw. auf den Stationen.

Des Weiteren ist von groerem Vorteil, dass das Krankenhaus elner der ersten

Einleiter in den lokalen Abwasserstrang ist und somit eine weitere

Probenahmestelle (Nullwert) vor dem Krankenhaus entfallt. Die Klinik an sich besitzt

3 Abwasserleitungen, die alle in der Schamhorststrafle ins stcdtische Netz

einmOnden (Abbildung 1). Von hier aus verluft die Abwasserleitung weiter durch

die Boyenstrafle, mOndet in die Chausseestralfe ein und verluft zum Pumpwerk IV

der Berliner Wasserbetriebe, welches gleich an die Sadseite der

Bundeswehrliegenschaft angrenzt. Von hier wird das Abwasser des gesamten

Einzugsgebietes zu den Kl9rwerken Ruhleben und Falkenberg gepumpt. Das

Einzugsgebiet (Abbildung 2) umfasst vier weitere Krankenh~user (Charit6,
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JAdisches Krankenhaus, DRK-Krankenhaus und St.Hedwigs-Krankenhaus) und hat

eine Einwohnerdichte von 95 677 Menschen (Stand 2002).

"5Probenahmelle Versuch I

* Probenahmestellen Versuch 2 und 3

SBoyenstrasse ,

1 0

Andere Abwasserringe zum Pumpwerk to

Haus-Abwasserleltungen

0 Abwassrzisterne

-. Gelinde des Bundeswehrkrankenhauses

-: Wohnhiluser

/ Institute der Bundeswehr

Abbildung 36. Lageplan des Bundeswehrkrankenhauses Berlin mit Vertauf der

Abwasserleitungen und Probenahmestellen

Das Berliner Bundeswehrkrankenhaus verfcigt uber 13 Abteilungen mit den

entsprechenden Fachuntersuchungsstellen und Bettenstationen.

Dieses sind im einzelnen die Abteilungen:

Abt I: Innere Medizin

Abt I1: Chirurgie

Abt III: Dermatologie / Venerologie

Abt IV: Augenheilkunde

Abt V: HNO-Heilkunde

Abt VI: Neurologie / Psychologie
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FZZ: Fachzahnarztliches Zentrum

Abt VIII: Radiologie

Abt IX: Orthop~die

Abt X: Anaesthesie Intensivmedizin

Abt XI: Urologie

FU XII: Nuklearmedizin

Abt XIII: Pathologie

Rund 300 Betten stehen fOr die Behandlung von Militarangehbrigen und Zivilisten

zur VerfOgung, was in etwa mit der Bettenanzahl der drei kleineren Kliniken im

Einzugsgebiet Obereinstimmt (Tabelle 1). Mit der Charit6 befindet sich zudem eines

der gr01Bten Krankenhuser Berlins im entsprechenden Bereich.

Tabelle 153. Anzahl der Krankenhausbetten der vier anderen Kliniken Im
Einzugsgebiet

Krankenhaus Bettenanzahl
Charit6 1079
DRK-Krankenhaus 260
JOdisches Krankenhaus 363
St.Hedwig-Krankenhaus 337

Zu Beginn des ersten Versuches wurde der Verbrauch von 11 ausgewAhlten

Arzneimitteln (Analgetika, Antiepileptika und Rbntgenkontrastmittel) des Bundes-

wehrkrankenhauses Berlin fOr den Zeitraum einer Woche bestimmt. In

entsprechende Frageb•gen (Tabelle 175), die an die einzelnen Krankenhaus-

stationen ausgeteilt wurden, sollten dann an zwei aufeinanderfolgenden Montagen

(08. und 15.04.2002) die vor Ort gelagerten Arzneimittelmengen erfasst werden.

Parallel hierzu lieferte die Bundeswehrkrankenhausapotheke Berlin eine Auflistung

des in dem entsprechenden Zeitraum gelieferten Stationsbedarfs. Aus den

verbrauchten Einzelmengen konnte dann Ober die Wirkstoffmengen der

unterschiedlichen Arzneiformen der Arzneimittelverbrauch in mg/Woche berechnet

werden.
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4'4

Abbildung 37. Einzugsgebiet des Pumpwerks IV der Berliner Wasserbetriebe

Im n~chsten Schritt wurden die pharmakokinetischen Daten f~r die 11 Medikamente

recherchiert. Neben der Resorptionsquote spielt far eine Berechnung der

Abwasserfracht natflrlich die Metabolisierung und die Elimination des Wirkstoffs

eine entscheidende Rolle. Aus dem jeweiligen Verbrauch und den

pharmakokinetischen Daten fiber die Ausscheidung wurde dann die, im

Krankenhausabwasser erwartete Ruckstandsmenge f~r jeden Wirkstoff berech net.

Ahnlich wurde auch bei den vier weiteren Krankenh~usern verfahren, die in das

selbe Pumpwerk wie das Bundeswehrkrankenhaus einleiten. Da es aber nicht

m~glich war auf den Bettenstationen der anderen Kliniken die gleichen

Datenerhebungen fiber den Wochenverbrauch durchzuffihren, wurden lediglich

jeweiis der Arzneimittelverbrauch des entsprechenden Versuchsmonats ermittelt

und dieser auf eine Kalenderwoche heruntergerechnet.

Die erste Probennahme erfolgte dann in der 15. Kalenderwoche 2002. In der

Boyenstral•1 (1. Entnahmepunkt nach der Einleitung des Bundeswehrkranken-

hauses, siehe Abbildung 1), im Pumpwerk IV der Berliner Wasserbetriebe, sowie

am Zu- und Ablauf der KlI~rwerke Ruhleben und Falkenberg wurden

vollautomatische 24-Stunden-Probenehmer installiert, die im 1 0-Minuten-Takt

•iquivalente Probenmengen entnahmen. Jeden Morgen zwischen 9.00 und 10.00
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Uhr wurden die Probenehmer in der Boyenstralle und dern Pumpwerk geleert und

homogene Mischproben hergestellt. Die Probenehmer der KlIrwerkeszulaufe

wurden erst jeweils um 15.00 Uhr geleert, da der Abwasserfluss zwischen

Pumpwerk und KI6ranlage ca. 6 Stunden dauert. Die Beprobung der Ablufe

erfolgte zeitversetzt, entsprechend einer normalen KlJrwerkspassage.

In der Beprobungswoche sollte das Pumpwerk das Abwasser ausschlieBlich ins

Klarwerk Ruhleben pumpen und nur zu Regenzeiten aus Kapazitatsgr~nden

zus~ttzlich noch Falkenberg einbeziehen. Des Weiteren war in der Boyenstraale ein

Durchfluss-MeI~system installiert, dessen Sensor stetig die Durchfiussmenge

registrierte und aufzeichnete. Die Daten Ober Abwasserzuflussmengen der

Pumpstation sowie der KlIrwerke konnten seitens der Berliner Wasserbetriebe

bereitgestellt werden. Die aus diesen Angaben berechneten Arzneimittelfrachten

sollten dann mit den erwarteten Modellberechnungen verglichen werden.

Die Probennahme erfolgte voll automatisiert durch 24-Stunden-Probensampler, die

von den Berliner Wasserbetrieben zur Verf(gung gestellt, installiert und gewartet

wurden. Alle 10 Minuten entnahmen die Gerate ein konstantes Probenvolumen und

sammelten dieses in Auffanggeffi•en. Hierbei wurden alle 60.-Minuten (im

Pumpwerk) bzw. alle 120.-Minuten (in der Boyenstrafe) die Gefale gewechselt, so

dass ein Gefa, immer die Probe einer bzw. zweier Stunden enthielt.

Abbildung 38. Probensampler BoyenstraLe Abbildung 39. Probensampler

Pumpwerk

Jeden Morgen um 9.00 Uhr wurde der Probennehmer in der Boyenstrale ge~ffnet,

entleert und mit neuen Akkumulatoren/Akkus versehen. FOr die Analytik wurde in
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einem separaten Behalter eine Mischprobe angefertigt, indem allen Teilproben das

gleiche Volumen entnommen wurde. Diese Mischprobe wurde in 1 Liter Flaschen

abgefllt und kehl gelagert in die Untersuchungsinstitute transportiert.
uA

Abbildung 40. Herstellen der Mischprobe Abbildung 41. Beffllung der
Probenflaschen

Ebenso wurde ca. eine halbe Stunde spter mit dem Probensampler im Pumpwerk

verfahren. Die Proben im Zu- und Ablauf des Kl~rwerks Ruhleben wurden auf die

gleiche Weise, allerdings Zeit versetzt, entnommen.

Bei der Auswertung des ersten Versuchs wurden nicht erklarbare Ergebnisse

erhalten, die eine UberprOfung des Abwassersystems des Bundeswehrkranken-

hauses notwendig machte. Erst anhand alter Bauplnen aus den 60iger Jahren

konnte Klarheit Ober den wirklichen Verlauf der ableitenden Rohre gewonnen

werden. Hierbei zeigte sich, dass es noch eine vierte Abwasserleitung gibt, die das

Abwasser eines SeitenflOgels des Bundeswehrkrankenhauses und das Abwasser

der Institute direkt in die Boyenstral~e leitet. Der Punkt dieser Einleitung liegt ca. 5-

10 Meter hinter dem verwendeten Probennahmepunkt. Somit wurden die hier

eingeleiteten Frachten nicht erfasst. Urn diesem Fehler Rechnung zu tragen,

wurden die Arzneimittelverbrauche der in dem betroffenen SeitenflOgel lokalisierten

Stationen aus dem Modell herausgerechnet (siehe Zwischenbericht). For die

Versuche 2 und 3 wurde somit ein neuer Probenahmepunkt festgelegt, der hinter

dieser Abwassereinleitung liegt (Abbildung 36).
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Urn abzusch~tzen wie viel Abwasser durch die privaten Haushalte gegenOber des

Bundeswehrkrankenhauses abgegeben wurde und in wie weit ein zusttzlicher

Probenahmepunkt im Bereich der Scharnhorststrale (als Nullwert) in den n~chsten

Versuchen notwendig ist, wurde der Wasserverbrauch des Bundeswehr-

krankenhauses im Versuchszeitraum abgelesen und mit den gemessenen

Abwassermengen in der Boyenstra1ge verglichen. Hierbei zeigte sich deutlich, dass

ein zusatzlicher Probenahmepunkt mit entsprechender Durchflussmessung

erforderlich ist (siehe Zwischenbericht). Die Ergebnisse des ersten Versuchs sollten

aus diesen GrOnden unter der Pramisse betrachtet werden, dass man durch

Abwasser der privaten Haushalte Oberbefunde eingerechnet hat. Nach Auswertung

des ersten Versuchs wurde aufgrund der grolen Matrixprobleme bei der Analyse

mittels GO/MS Oberlegt, bei den Versuchen 2 und 3 alleine die LC/MS-Analytik

einzusetzen. Es sollte weiterhin bewusst ein Schwerpunkt auf den Bereich der

Antibiotikar~ckst~nde gelegt werden (siehe Zwischenbericht). Die Versuchsreihen 2

und 3 waren, abgesehen von den erweiterten bzw. veranderten Probennahme-

punkten, identisch zu der ersten aufgebaut. Die Versuchsdurchf0hrung fand in der

5. und in der 32. Kalenderwoche 2003 statt.

Pharmakokinetik

Zur Berechnung der theoretischen Abwasserfracht mOssen neben den Arzneimittel-

verbrauchsdaten und den Abwassermengen, die pharmakokinetischen Daten der

verwendeten Arzneistoffe bekannt sein. Die Pharmakokinetik beschreibt AusmaR

und Verlauf der Freisetzung, Resorption, Verteilung, Biotransformation und

Exkretion von Arzneistoffen. Die drei erstgenannten Vorgfnge werden auch als

Invasion, die beiden letztgenannten als Elimination zusammengefasst. Dabei stellen

Freisetzungs-, Resorptionsquote und der Anteil des unvercndert ausgeschiedenen

Arzneistoffes bzw. seiner Metabolite die wichtigsten Kennzahlen dar. Alle

aufgef0hrten Vorgnge haben einen, wenn auch unterschiedlich groflen, Einfluss

auf das Auftreten applizierter Arzneistoffe im Abwasser.

Die Wirkstofffreigabe aus dem Arzneimittel und die anschlielende Resorption

werden entscheidend von der Darreichungsform und vom Ort der Applikation
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bestimmt. Des weiteren k~nnen aber auch physiologische Parameter wie z.B. pH-

Wert, Magenentleerung, Durchblutung, Alter, etc., insbesondere bei der Resorption

aus dem Gastrointestinaltrakt (GIT), einen nicht unwesentlichen Einfluss auf den

Eintritt eines Pharmakons in den K5rper haben.

Eine unvollst~ndige Freisetzung und/ oder Resorption f0hrt bei oraler Applikation

zur Ausscheidung des unver~nderten Arzneistoffes mit dem Faeces. Allerdings

mOssen chemische Abbaureaktionen und/ oder mikrobiologische Ver-nderungen

durch Darmbakterien w~hrend der Passage des GITs berOcksichtigt werden.

Nur ein kleiner Teil des als Salbe, Gel oder Lbsung aufgetragenen Arzneistoffes

wird durch die Haut in den K5rper aufgenommen. Der weitaus gr61te Tell wird von

der Haut wieder abgewaschen oder durch Abrieb auf die Kleidung bzw. Wlsche

Obertragen und gelangt somit unverandert ins Abwasser. Transdermale

Therapeutische Systeme (TTS) werden nach der Anwendung Ober den KlinikmII

entsorgt und stellen dadurch keine Quelle fOr den Eintrag unveranderten

Arzneistoffes in das Krankenhausabwasser dar.

Bei einer Applikation mittels Injektion bzw. Infusion kbnnen Freisetzung und

Resorption des Wirkstoffes als vollst~ndig angesehen werden. Bei intramuskulrer

und subkutaner Injektion ist zwar die Bildung von Wirkstoffdepots mit verz~gerter

Freisetzung m6glich, was wiederum zu verz6gerter Ausscheidung fOhrt, allerdings

unterliegt auch in solchen Fallen die gesamte Wirkstoffmenge den Biotrans-

formationsprozessen.

Bei einer Arzneistoffapplikation in Form von Suppositorien kann es aufgrund

vorzeitiger Def~kation zu unvollstandiger Freisetzung bzw. Resorption und damit

zum Eintrag gr6Ierer Mengen unver~nderten Wirkstoffes in das Krankenhausab-

wasser kommen.

Die Verteilungsprozesse im K6rper haben einen groRen Einfluss auf die

Halbwertzeit der Arzneistoffe und damit auf den zeitlichen Verlauf der Ausscheidung

und das Auftreten im Abwasser. Verallgemeinernd kann man sagen: je grbt1er das

Verteilungsvolumen, desto Itnger ist die Halbwertzeit des Arzneistoffes.

Pharmaka stellen fOr den Organismus k5rperfremde Stoffe (Xenobiotika) dar und

unterliegen somit einem als Biotransformation bezeichneten Fremdstoffmetabolis-

mus. Ziel der vielfaltigen biochemischen Ab- und Umbaureaktionen, welche vor
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allem in der Leber aber auch in anderen Organen ablaufen, ist die schnellere Aus-

scheidung. Dadurch soil eine Kumulation der potentiell toxischen Xenobiotika im

Organismus verhindert werden. Dies wird durch eine Erh~hung der Hydrophilie

(Wasserl6slichkeit), der meist gut lipidlkslichen Arzneistoffe erreicht.

Man unterteilt die Biotransformation in Phase-l- und Phase-II-Reaktionen [4], wobel

unter ersteren strukturverandemde und abbauende Reaktionen verstanden werden,

wkhrend letztere zur Konjugatbildung mit polaren, endogenen Molek0len fahren.

Wichtige Phase-I-Reaktionen sind Oxidation, Reduktion und Hydrolyse, die

bedeutendsten Phase-II-Reaktionen sind die Glucuronidierung, Sulfatierung und die

Konjugation mit Glutathion.

Phase-I-Reaktionen schaffen, durch EinfOhrung oder Freilegung funktioneller

Gruppen, die Voraussetzung fOr anschlief~ende Kopplungsreaktionen. VerfOgt ein

Arzneistoff bereits Ober fOr die Kopplung geeiqnete funktionelle Gruppen kann es

direkt zur Konjugatbildung und damit zur Ausscheidung des quasi unver~nderten

Arzneistoffes in Form seines Phase-lI-Metaboliten kommen. Im Abwasser, wahrend

der Abwasseraufbereitung oder im Oberfifchenwasser kann dann durch Konjugat-

spaltung der Wirkstoff wieder freigesetzt werden.

Die Exkretion von Arzneistoffen und Metaboliten erfolgt hauptsachlich durch die

Niere (renal) und die Leber (bilir). Die Niere stellt dabei das Hauptausscheidungs-

organ fOr polare, wassedrsliche Substanzen mit einem Molekulargewicht von <500

dar, die Leber hingegen fOr Substanzen mit einem Molekulargewicht >500.

Ein MalB fOr die Exkretionsleistung ist die Clearence, worunter ,,das in einer

Zeiteinheit formal vom Wirkstoff befreite Plasmavolumen" [1] verstanden wird.

Zusammen mit dem Verteilungsvolumen ist die Clearence entscheidend for die

Halbwertzeit eines Pharmakons, aber im Gegensatz zu diesem gilt fOr die

Clearence: je groller sie ist, desto kOrzer ist die Halbwertzeit.

Bel Substanzen mit groftem Verteilungsvolumen und kleiner Clearence kann die

vollstandige Ausscheidung deshalb einige Tage, in Einzelfillen auch Ober eine

Woche dauern.

Pharmakokinetisch optimale Modellsubstanzen im Sinne dieses Projektes sollten

somit Arzneistoffe mit ausschliellich intravasaler Applikation und geringen inter-
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und intraindividuellen Unterschieden in Bezug auf Verteilung, Biotransformation und

Exkretion sein, wobei eine kurze Halbwertzeit des Wirkstoffes von Vorteil ist.

,,Zweite Wahl" sollten Wirkstoffe mit intramuskulrer, subkutaner oder oraler

Applikation sein, letztere nur bei vollstgndiger bzw. von physiologischen Variablen

weitgehend unabh~ngiger, konstant unvollst~ndiger Freisetzung und Resorption.

Im folgenden sind die fur die Berechnung relevanten pharmakologischen bzw.

pharmakokinetischen Daten der untersuchten Arzneistoffe aufgelistet.

Tabelle 154. Fur die Berechnung wichtige pharmakokinetische Parameter (in %)

unver~nderter unverAndert Literaturstelle

Arznelstoff Applikation Resorption ausgeschleden glucuronidlert

Acemetacin oral - 50 % zu Indometacin metabollsdlert (s.u.) 1.2,3

Amldotdzoesgure Injection 0 3

Carbamazepin oral 85 1-3 1,2,3

Ceftazidim Injection 100 82-94 1,5

Ciprofloxacin oral 70 41-75 1,3,5

Injection 100 41-75

Clarithromycin oral 50-80 20-30 5,8

Injection 100 20-30

Clindamycin oral 70-80 10-30 1,2,3

Injection 100 10-30

dermal 5-10 10-30

Diclofenac oral 99 1 15 1,3,5,8

rectal 99 1 15

dermal 5-10 1 15

Injection 100 1 15

Erythromycin oral 25-M5 2,5 5,8

Injection 100 10-15

dermal 5-10- 2,5

Ibuprofen oral 99 0-6 0-6 1,2,5,6

rectal 99 0-6 0-6

Injection 100 0-6 0-6
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unverAnderter unverindert LiteraturstelleAppllkatlon Resorption
Arznelstoff ausgeschleden glucuronidlert

dermal 5-10 0-6 0-6

Indometacin oral 100 10-20 35-80 1,2,3

rectal 100 10-20 35-80

dermal 5-10 10-20 35-80

lomeprol Injection 100 14

lopromld Injection 100 14

loversol Injection 100 14

Metamizol AA oral 100 21-27.5 1,2,3,5,13

rectal 100 21-27,5

Injection 21-27,5

Metamizol FAA oral 100 11-23

rectal 100 11-23

Injection 100 11-23

Metronidazol oral 80 8-30 1,2.3

Injection 100 8-30

vaginal 20-50 8-30

dermal 5-10 8-30

Piperacillin Injection 100 60-80 1,5,8,15

Roxitromycln oral 60 34-50 5,8,15,16

Sulfamethoxazol oral 100 15-20 1,2,5

Injection 100 15-20

Trimetoprim oral 100 60 1,3

Injection 100 60

Der Anteil des unver~nderten aber glucuronidierten Arzneistoffs ist in der Tabelle

angegeben, da f~ir die GC/MS-Bestimmungen die Probe mit dem Enzym

Glucuronidase behandelt wurde, urn das Glucuronid zu spalten, und einen h6heren

Anteil frelen Arzneistoffs zu erhalten. Die Spaltung wurde bei der Proben-

vorbereitung far die LC/MS-Analytik nicht vorgenommen. Der entsprechende

Arzneimittelanteil musste daher nicht ins Modell einberechnet werden.
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Rohdaten

Urn die Modellberechnung durchfihren zu k~nnen, mussten zuerst alle Rohdaten

gesammelt und bearbeitet werden.

FOr das Bundeswehrkrankenhaus Berlin ergab sich hier der im folgenden auf-

gefIhrten Arzneimittelverbr~uche.

Tabelle 155. Arzneimittelverbrauch des Bundeswehrkrankenhauses im jewelilgen

Versuchszeltraum in mg

Arznelstoff Applikation Versuch I Versuch 2 Versuch 3

Acemetacin oral 39840 - -

Amidotrizoesdure Injection 14088 - -

Carbamazepin oral 32500 10000 19800

Ceftazidim Injection - - 20000

Ciprofloxacin oral - 36250 81500

Clarithromycin oral - 21000 12000

Clindamycin oral - - 35700

Injection - - 4200

Diclofenac* oral 35730 - -

rectal 2470 - -

dermal 140 - -

Injection 13960 - -

Erythromycin oral - 0 0

Injection - 0 0

Ibuprofen oral 162600 - --

Imipenem Injection - - 5000

Indometacin oral 8475 - -

rectal 0 - -

dermal 400 - -

lomeprol Injection 244960 - -

lopromid Injection 1464050 - -

loversol Injection 0 - -

Metamizol** oral 379500 821000 324500
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Arznelstoff Appllkatlon Versuch I Versuch 2 Versuch 3

Injection 650000 417500 707500

rectal 0 0 0

Metronldazol oral - 21500 71000

Injection - 5250 19500

Piperacillin Injection - 90000 184000

Roxltromycln oral - 0 2100

Sulfamethoxazol oral - 96000 40800

Injection - 19200 12400

Trimetopirn oral - 4000 8160

Injection - 800 2480

-: es wurde kerne Datenerhebung durchgefohrt
* Diclofenac-Na wurde auf Diclofenac umgerechnet

** Metamizol-Na wurde auf Metamizol umgerechnet

Im Einzugsgebiet des dem Bundeswehrkrankenhauses nchstgelegenem

Abwasserpumpwerkes der Berliner Wasserbetriebe befinden sich Privathaushalte

mit einer Gesamteinwohnerzahl von 95677 Personen (Angabe Berliner

Wasserbetriebe, Stand 2002). Um den Arzneimittelverbrauch fOr diesen Bereich

abzusch~tzen, bestehen prinzipiell zwei Mbglichkeiten. Zum einen kann vom

Gesamtverbrauch der 3392400 Einwohner Berlins [17] auf die Einwohnerzahl von

95677 herunter gerechnet werden, zum anderen kann man die Arzneistoffmenge

die von allen Berliner Apotheken in einem Jahr abgegeben wird, auf die

Apothekenanzahl im Einzugsgebiet herunterrechnen.

Die Daten Ober eine Auswahl aller abgegebenen Medikamente in Berliner

Apotheken wurden von der Firma Azyx Geopharma Informations Services for die

Jahre 2001 und 2002 im Rahmen eines Kooperationsprojekts des Instituts for

Lebensmittelchemie mit Anjou Recherche Paris k~uflich erworben. Diese Daten

lagen zur Zeit des Zwischenberichtes noch nicht vor. Die Ergebnisse des ersten

Versuches sind in diesem Abschlulbericht mit den spcter zur VerfOgung stehenden

Daten des Arzneimittelverbrauchs der Bev)lkerung Berlins aufgearbeitet worden.
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Da die Firma im Jahr 2003 Insolvenz angemeldet hat, die Daten fOr das Jahr 2002

aber noch nicht geliefert wurden, mussten alle Berechnungen mit den Daten des

Jahres 2001 durchgefohrt werden. Eine relevante Vertnderung der verbrauchten

Arzneistoffmengen innerhalb eines Jahres ist eher unwahrscheinlich.

Die Rohdaten der Firma Azyx enthielten alle Arzneimittel eines Wirkstoffes in den

jeweiligen Applikationsformen und Dosierungen. Die 4840 Datensttze wurden dann

entsprechend dem nachfolgenden Beispiel einzeln berechnet:

Tabelle 156. Beispiel der zu bearbeltende Rohdatentabellen

Arzneiname Hersteller Wirkstoff Anzahl 2001

Rantudil forte 20 St KAP Tropon Acemetacin 925

Rantudil forte enthtlt 60 mg Wirkstoff [18]

=> 60 mg x 20 Kps x 925 abgegebene Packungen = 1.110.000 mg

Die Summe aller Einzelwerte fOr einen Wirkstoff ergibt dann die Gesamtmenge des

in Berlin im Jahr 2001 verbrauchten Arzneistoffs.

In ganz Berlin gab es im Untersuchungsjahr 2001 875 Apotheken [19]. FOr das

Einzugsgebiet konnten im selben Zeitraum 34 ans~ssige Apotheken gezghlt

werden.

Tabelle 157. Berechneter Arzneimittelverbrauch fOr Berlin und das Einzugsgeblet

(Ober Einwohnerzahl und Oiber Apothekendichte) Im Jahr 2001 In kg

Arnalestoff Applikation Berlin Einzugsgeb. Elnugsgeb.
Einwohner Apotheken

Acemetacin oral 48,91 1,38 1,90

Amidotrizoes~ure Injection 6,51 0,18 0,25

Carbamazepin oral 2832,04 79,87 110,04

Ceftazidim Injection 1,66 0,05 0,06

Ciprofloxacin oral 431,96 12,18 16,78

Injection 0,60 0,02 0,02
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Elnzugsgeb, Elnzugsgeb.
Arznelstoff Applikatlon Berlin

Einwohner Apotheken

ophtal 0,14 0,004 0,005

Clarlthromycln oral 251,81 7,10 9,78

Clindamycin oral 387,17 10,92 15,04

Injection 0.97 0,03 0,04

dermal 4.42 0.12 0,17

Dlclofenac oral 1526,93 43,06 59,33

rectal 129,85 3.66 5,05

dermal 527.08 14,87 20,48

Injection 47,31 1,33 1,84

ophtal 0,02 0,CC1 0,001

Erythromycin oral 518.44 14,62 20.15

Injection 1,28 0.04 0.05

dermal 47,50 1.34 1,85

ophtal 0,44 0,01 0,02

ibuprofen oral 9794,44 276,24 380,58

dermal 31.39 0,89 1,22

rectal 7,84 0,22 0.30

Injection 0,94 0,03 0,04

Indometacin oral 97.83 2,76 3,80

rectal 86,16 2.43 3,35

dermal 16,05 0.45 0.62

ophtal 0.14 0,004 0,005

lopromid Injection 0,76 0,002 0,03

loversol Injection 0.06 0,002 0,002

Metamizol** oral 5650,19 159,35 219,55

rectal 33,18 0.94 1,29

Injection 99,52 2,81 3.87

Metronidazol oral 189,59 5,35 7,37

vaginal 41,27 1.16 1.60

Injection 0,29 0,008 0,011

dermal 2.96 0,08 0,12
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Arzneistoff Appllkatlon Berlin Elnzugsgeb. Einzugsgeb.
Einwohner Apotheken

Piperacllln Injection 1700,00 47,95 66,06

Roxitromycin oral 279,24 7,88 10,84

Sulfamethoxazol oral 1793,88 50,59 69,71

Injection 0,32 0,09 0,012

Trimetoprim oral 371,07 10,47 14,42

Injection 0,06 0,002 0,002

* Diclofenac-Na wurde auf Diclofenac umgerechnet

** Metamizol-Na wurde auf Metamlzol umgerechnet

Bei den Modellberechnungen wurden ausschlieglich die Verbrauchsmengen, die

sich Ober die Einwohnerzahl berechnen, verwendet. Statistisch gesehen scheinen

diese Zahlen verl;isslichere Aussagen Ober die verbrauchte Arzneistoffmenge zu

liefern, da sich im Einzugsgebiet Oberdurchschnittlich viele Apotheken befinden.

Bundesweit kann man von einem durchschnittlichen Wert von - 3500 Einwohnern

pro Apotheke ausgehen, in Berlin ergibt sich ein durchschnittlicher Wert von 3877

Einwohnem. Mit 34 Apotheken I5sst sich im Untersuchungsgebiet aber nur ein

Durchschnitt von 2814 Einwohnern pro Apotheke berechnen. Die Ober die

Apothekendichte berechneten Verbrauchswerte liefern somit zu hohe Werte.

Neben dem Bundeswehrkrankenhaus Berlin befinden sich im Versuchsgebiet

Berlin-Mitte noch vier weitere Kliniken. Es sind dieses die Charite (1079 Betten), das

St. Hedwigs-Krankenhaus (357 Betten), die DRK-Klinik (260 Betten) und das

JAdische Krankenhaus (363 Betten). Bei allen vier Krankenh~usern wurde zu dem

jeweiligen Leiter der Krankenhausapotheke Kontakt aufgenommen und um die

Bereitstellung der Arzneimittelverbrauchsdaten gebeten. Da es hier nicht m~glich

war Frageb~gen auf den Stationen zu verteilen, wurden die Mengen der an die

Stationen ausgelieferten Pharmaka fOr den entsprechenden Monat erbeten und

diese spater dann auf den Beprobungszeitraum herunter gerechnet. Da ein

Krankenhaus nur Daten Oiber die Gesamtmenge an verbrauchtem Wirkstoff lieferte,

wurde hier immer eine orale Aufnahme angenommen und die Rickst~nde
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dementsprechend berechnet. Der so entstandene Fehler ist marginal, da die

Krankenhausdaten elnzig in die ROckstandsmenge des Pumpwerkes eingehen und

nicht gesondert untersucht werden.

Tabelle 158. Arzneistoffverbrauch aller anderen Krankenhauser (Summe) in g

Arznelstoff Appllkatlon Versuch I Versuch 2 Versuch 3

Acemetacin oral 26,88 -

Amidotrizoesaure Injection 4061,86 -

Carbamazepin oral 514,50 299,76

Ceftazid im Injection - - 156,82

Clprofloxacln oral 528,61 482,77

Injection 86,08 85,63

Clarithromycin oral 103,65 noch fehlend

Injection 4,85 noch fehlend

Clindamycin oral - 161,23

Injection - - 104,59

Diclofenac* oral 92,75 - -

rectal 30,03 -

dermal 75,37 -

Injection 1,14 -

Erythromycin oral - 40,26 41,05

Injection - 68.87 78,81

Ibuprofen oral 1330,93 -

rectal 11,20 -

Indometacln oral 19,89 -

rectal 10,62 - -

dermal 5,6 - -

lomeprol Injection 15729,00 - -

lopromid Injection 20021,20 - -

loversol Injection 222,6 - -

Metamizol** oral 4662,38 4137,12 4345,95

Injection 1596,47 1084,11 1030,86

rectal 41,52 27,42 63,28
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Arzneistoff Applikation Versuch I Versuch 2 Versuch 3

Metronidazol oral - 144,97 120,94

Injection - 241,84 224,23

vaginal 0 0,27

Piperacillin Injection - 654,39 440,77

Roxitromycin oral - 14,67 7,38

Sulfamethoxazol oral - 386,68 245,68

Injection - 19,87 27,55

Trimetoprim oral - 77,14 49,14

Injection - 3,97 5,51

as wurde keine Datenerhebung durchgef0hrt

'Diclofenac-Na wurde auf Dlclofenac umgerechnet

** Metamizol-Na wurde auf Metamizol umgerechnet

Berechnung

Die Berechnung der Wiederfindungsraten erfolgte mit einer auf dem Kalkulations-

programm Excel entwickelten Datei, in die alle ermittelten Arzneimitteldaten ein-

gegeben und die prozentuale Wiederfindung dann automatisch berechnet wurden.

Ergebnisse

FOr die Auswertung der einzelnen gemessenen Parameter ist der Anteil des

Abwassers des Bundeswehrkrankenha uses am Gesamtabwasser des Pumpwerkes

sowie des KlIrwerkzulaufes (Ruhleben) von Bedeutung. Es wurde bei den

Berechnungen der Abwasserstrom in der Boyenstralle gleich dem Abwasserstrom

des Bundeswehrkrankenhauses gesetzt. Der Fehler, der durch das Abwasser der

Wohnungen entsteht, die in die Scharnhorststrag'e einleiten, bleibt hier for den

ersten Versuch unberOcksichtigt. FOr den Versuch 2 und 3 wurden die reinen

Kra nkenhausabwasserdaten (Abwasseranteil Boyenstraple minus Abwasseranteil

Scharnhorststrale) fOr die Berechnung genutzt
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Tabelle 159. Anteil des Abwassers des Bundeswehrkrankenhauses am Abwasser des
Pumpwerks und am Abwasser des Klfirwerks In %

Versuch 1 Versuch 2 Versuch 3

Wasserantell BoyenstraBe 2,22 2,02 1,27
am Pumpwerk:

Wasseranteil Boyenstrage 0,24 0,22 0,16
am Zulauf Kl5rwerk:

AOI Adsorblerbares ornanisches Jod

Organisch gebundenes Jod kommt in normalem kommunalem Abwasser so gut wie

nicht vor. Haupteintragspfade sind fOr diesen Parameter praktisch ausschlie~lich

radiologische Arztpraxen und Krankenh~user, da ein Groflteil der derzeit

verwendeten Rbntgenkontrastmitteln aus Organoiodverbindungen besteht. Auf

Grund ihrer Anwendung sind es Substanzen, die im menschlichen Korper nicht

metabolisiert werden und daher unver~ndert in das Abwasser gelangen. Auch in

den K16rwerken werden sie nur minimal abgebaut und gelangen daher leicht in die

Umwelt. In Oberfichengewassem zeigen sie ein sehr persistentes Verhalten.

Bei der OberprOfung der Modellberechnung wurden fOr diesen Parameter sehr gute

Werte erhalten. Wir fanden im Abwasser der Boyenstrage ca. 114 % des

Berechneten AOI-Gehaltes, im Pumpwerk ca. 73 %. Die Anteilige Belastung durch

das Krankenhaus macht fOr das Pumpwerk 7,03 % und fOr das KlIrwerk 0,72 %

aus. Die im Vergleich zum Abwasseranteil erhbhten Werte lassen sich dadurch

erkl~ren, dass radiologische Untersuchungen zum grl1•ten Teil in Kliniken

durchgef0hrt werden und daher das Abwasser der Zivilbevtlkerung mit solchen

Kontaminanten kaum belastet ist.

R6nt-ienkontrastmittel (Diatrizoate I lopromid)

Aus finanziellen Grunden wurden hier nur fOr zwei Einzelsubstanzen der Gehalt des

Abwassers in der Boyenstralle quantitativ bestimmt.
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FOr die R~ntgenkontrastmittel zeigt sich hinsichtlich der Einzelsubstanzen ein

uneinheitliches Bild. W~hrend wir fOr lopromid eine Wiederfindung von 105,5 %

erhalten, konnten von den verwendeten Diatriziaten nur rund ein Viertel ( 26,4 %)

wiedergefunden werden. Diese grolle Diskrepanz Isst sich ohne die Ergebnisse

der anderen RLntgenkontrastmittel nicht erklren, da der AQI-Wert ein gutes

Ergebnis zeigt.

Carbamazepin

Das Antiepileptikum Carbamazepin ist bedingt durch seine Pharmakokinetik eine

Paradesubstanz fOr Modellberechnungen. Auf Grund der totalen Metabolisierung

des absorbierten Anteils und der relativ genauen Angabe Ober die nicht absorbierte

Arzneistoffmenge (15 %) ist die im Abwasser zu erwartende Konzentration leicht zu

errechnen. Zudem ist bedingt durch die Dauermedikation die verbrauchte Menge

des Wirkstoffs Ober das ganze Jahr hinweg konstant.

Tabelle 160. Ergebnlsse des Verglelches der real gemessenen Frachten mit den

Modellberechnung fur den Wirkstoff Carbamazepin

Wiederfindung Wiederfindung Prozentualer Anteil des

in BoyenstraIle im Pumpwerk Arzneimittels In der Boyenstralle

(in %) (in %) bezogen auf die Fracht des

Pumpwerks Klarwerks

Versuch 1 63,1 - 69,9 64,3 - 71,2 1,51 0,08

Versuch 2 86,6 - 95,9 203,1 - 224,8 0,22 0,07

Versuch 3 80,9 - 89,6 136,7 - 151,3 0,61 0,14

Der Frachtanteil des Carbamazepins im Krankenhausabwasser ist berechnet auf

den Abwasseranteil des Pumpwerks bzw. des KIlrwerkzuIaufes bei allen drei Ver-

suchen niedriger als der prozentuale Abwasseranteil. Ein eindeutiges Zeichen, dass

das Carbamazepin im kommunalen Abwasser seinen Hauptursprung in der

Applikation dieses Medikaments in der breiten BevGlkerung hat.
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Ceftazidirm

Das Antibiotikum Ceftazidim konnte weder in der Scharnhorst, der Boyenstral~e

noch im Kl6rwerkszulauf nachgewiesen werden. Im Pumpwerk wurde lediglich in 3

von 7 Proben Ceftazidim gefunden. Es ist nicht zu erklren warum das nach

Datenlage verwendete Antibiotikum nur im Abwasser des Kl~rwerks Ruhleben in

allen Proben, in der Boyenstralle jedoch gar nicht nachgewiesen wurde. Berechnet

man nun umgekehrt aus dem Verbrauch des Antibiotikums in der Klinik die

erwartete Fracht pro L, so erh=lt man eine erwartete Menge von 14,5-16,6 ng/L for

die Boyenstrale. Da die Nachweisgrenze der Analysenmethode fOr Ceftazidim aber

nur be! -10 ng/L liegt, ist es nicht ausgeschlossen, dass die ROckstandsmenge

einfach nicht erfasst wurde.

Ciprofloxacin

Betrachtet und vergleicht man die prozentualen Anteile des Wirkstoffs im Abwasser

des Krankenhauses, mit denen des Pumpwerks und des K15rwerks, so fWilt auf,

dass die Werte des 2 Versuchs viel h5her ausfallen, als nach den

ModelIberechnungen zu erwarten waren. Die Ergebnisse des letzten Versuchs

liegen in dem Verh§Itnis wie es von den reinen Abwassermengen her erwartet wird.

Warum die Wiederfindung hier allerdings sehr niedrig ausf~llt, ist nicht zu erklren.

Da der Wirkstoff nur selten bei der Behandlung schwerwiegender Erk~ltungs-

krankheiten (Sinusitis, Otitis media) eingesetzt wird, ist somit nicht mit einem

h6heren Verbrauch im Winterhalbjahr zu rechnen.
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Tabelle 161. Ergebnlsse des Verglelches der real gemessenen Frachten mit den
Modellberechnung fOr den Wirkstoff Ciprofloxacin

Wiederfindung in Wiederfindung Prozentualer Anteil des

Boyenstralle (in im Pumpwerk Arzneimittels in der Boyenstrafge

%) (in %) bezogen auf die Fracht des

Pumpwerks Klrwerks

Versuch 2 181,8 - 264,7 40,4-58,1 21,59 6,69

Versuch 3 3,5-5,3 19,5-28,2 2,22 1,57

Clarithromycin

Die Ergebnisse fur den Wirkstoff Clarithromycin sind sehr zufriedenstellend. In der

Boyenstralle werden rund 50-60 % des berechneten Wirkstoffs wiedergefunden. Im

Pumpwerk liegt die Quote sogar bei 80-100% (Bei Versuch 3 ist noch nicht der

Verbrauch der anderen Krankenhauser eingerechnet, da diese Daten noch nicht

vorliegen).

Der Frachtanteil des Clarithromycin im Krankenhausabwasser ist berechnet auf den

Abwasseranteil des Pumpwerks bzw. des Kl5rwerkzulaufes bei beiden Versuchen

hOher als der prozentuale Abwasseranteil.

Tabelle 162. Ergebnisse des Verglelches der real gemessenen Frachten mit den
Modellberechnung fOr den Wirkstoff Clarithromycln

Wiederfindung Wiederfindung Prozentualer Anteil des

in Boyenstrale im Pumpwerk Arzneimittels in der Boyenstrale

(in %) (in %) bezogen auf die Fracht des

Pumpwerks Kl~rwerks

Versuch 2 47,3 - 59,2 80,5 - 100,6 4,60 0,82

Versuch 3 52,5 - 62,6 79,6 - 99,5 5,24 1,91
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Clindamycin

Clindamycin ist ein Antibiotikum aus der Lincosamid-Klasse, kein Makrolid-

Antibiotikum wie der Name evt. vort~uscht. Die Wiederfindungsrate for Clindamycin

ist sowohl in der Boyenstrale als auch im Pumpwerk sehr gering. Der niedrige

Befund ist nicht erklrbar, da Clindamycin gut wassedrslich und in w~ssriger

L-6sung im pH-Bereich von 2-9 stabil ist [1]. Ein schneller Abbau im Abwasser ist

daher unwahrscheinlich.

Tabelle 163. Ergebnlsse des Verglelches der real gemessenen Frachten mit den
Modellberechnung fur den Wirkstoff Clindamycin

Wiederfindung Wiederfindung Prozentualer Anteil des

in Boyenstralle im Pumpwerk Arzneimittels in der Boyenstralle

(in %) (in %) bezogen auf die Fracht des

I...... Pumpwerks KlIrwerks

Versuch 3 3,4 - 6,3 4,4 - 8,3 6,86 2,76

Diclofenac

Im Gegensatz zu Carbamazepin stellte sich Diclofenac als g~nzlich ungeeignete

Substanz for diese Art von Modellversuch heraus, da dieses Analgetikum in

verschiedenen galenischen Zubereitungen angewendet (oral, parenteral, rectal,

ophtal und cutan) wird. Bei der Auswertung der Krankenhausverbrauche konnten

wir feststellen, dass der grb5Ite Teil des ins Abwasser gelangenden Diclofenacs aus

den dermalen Anwendungen stammt. Diese weisen lediglich eine maximale

Resorption von ca. 10 % auf und der restliche auf der Haut befindliche Wirkstoff

wird einfach beim Waschen abgespult. Wirkstoff, der sich in W~schestOcken oder in

Mullbinden befindet, gelangt sp~ter beim Reinigen ins Abwasser. Im

Bundeswehrkrankenhaus wird bei der physiotherapeutischen Behandlung

bestimmter orthop~discher Schtden die sog. ,,Voltaren®-Iontophorese-Therapie"

verwendet, bei der das betroffene Kbrperteil dick mit Voltaren®-Gel bestrichen und

dann per Elektroden ein Reizstrom angelegt wird. Nach der Therapie wird das
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restliche Gel Oblicherweise mit Papierhandtfchern entfernt, die dann Ober den

Hausm0l1 entsorgt werden. Auf diese Weise gelangt ein Grol~teil des Wirkstoffes in

den Molrkreislauf und nicht ins Abwasser. Es war daher mit einem groften

Minderbefund zumindest in der Boyenstrale zu rechnen, der sich spater auch

best~tigte. Es wurden nur -30 % des Wirkstoffs gefunden, im Pumpwerk hingegen

"-65 %. Im Vergleich zu kommunalem Abwasser ist der prozentuale Anteil des

Diclofenacs nicht erhbht. Er liegt bei 1,74 % f~ir das Pumpwerk und 0,19 % for den

Kl§rwerkszulauf.

Tabelle 164. Ergebnlsse des Verglelches der real gemessenen Frachten mit den
Modellberechnung fOr den Wirkstoff Diclofenac

Wiederfindung Wiederfindung Prozentualer Anteil des

in Boyenstrafle im Pumpwerk Arzneimittels in der Boyenstral'e

(in %) (in %) bezogen auf die Fracht des

_..... Pumpwerks Klrwerks

Versuch 1 31,3 -32,2 64,4 - 66,3 1,75 0,19

Erythromycin

Erythromycin ist ein Makrolid-Antibiotikum das h~ufig bei erk~ltungsbedingten

Infektionen des HNO-Traktes eingesetzt wird. Hiermit ist zu erklren, dass die

Wiederrindung im Januar wesentlich h6her liegt als im August. Die Verbrauchsdaten

der Apotheken sind nicht gewichtet, sondern gieichmrflig auf 12 Monate verteilt

worden. Es muss davon ausgegangen werden, dass der Erythromycin-Verbrauch

im Winterhalbjahr h6her als im Sommmerhalbjahr ist. Die Wiederfindung in der

Boyenstrale wurde nicht ausgewertet, da nach Angabe der entsprechenden

Stationen kein Erythromycin verabreicht wurde. Die doch gefundenen Frachten in

der Boyenstrage beruhen wohl auf einem Erythromycin-Verbrauch des Personals

oder einer nicht registrierten Abgabe in den FU-Stellen bzw. des Truppenarztes.

Der Prozentuale Anteil des Bundeswehrkrankenhauses am Pumpwerk bzw dem

Kl~rwerk liegt weit unter den erwarteten prozentualen Abwasseranteilen.
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Tabelle 165. Ergebnisse des Vergleiches der real gemessenen Frachten mit den
Modellberechnung fOr den Wirkstoff Erythromycln

Prozentualer Anteil des
Wiederfindung Wiederfindung

Arzneimittels in der Boyenstraf~ein Boyenstral~e im Pumpwerk

(in %) (in %) bezogen auf die Fracht des

Pumpwerks Kl~rwerks

Versuch 2 424,9 - 797,9 0,06 0,02

Versuch 3 35,1 -65,9 0,33 0,06

Ibuorofen

Die Ergebnisse fOr Ibuprofen sind defakto nicht atjszuwerten. Auf Grund der bereits

angesprochenen Matrixbelastung waren die GC/MSD Ergebnisse nur bedingt zu

verwenden.

In diesem Fall kommt aber ein anderes Problem hinzu, dass sich auch bei anderen

Substanzen zeigen wird. Die pharmakokinetischen Angaben sind sehr grolz0gig

angegeben. So ermittelt man fOr die unverAnderte und glucuronidierte

Ausscheidung von Ibuprofen einen Wert von 1-12 %. Diese groge Spanne hat zur

Folge, dass wir fOr die Boyenstrage eine erwartete Fracht von 1,6-20,9 g

berechnen. Hingegen liegt die gemessene Menge be! 36,4 g, was einen

prozentualen Anteil von 173,7-2237 % ausmacht. Die Ergebnisse fOr das Pumpwerk

liegen mit 134,8-1652,1 % nicht wesentlich besser. Hingegen zeigt sich auch hier,

dass der reine Substanzanteil auf die Wassermenge berechnet nur gering erh~ht

ist. Er liegt bei 3,04 % fOr das Pumpwerk und 1,14 % far Ruhleben.

Indometacin

Die beiden Antiphlogistika Acemetacin und Indometacin mussen zusammen

behandelt werden, da es sich bei dem Wirkstoff Acemetacin um einen Arzneistoff

handelt, dessen aktiver Metabolit Indometacin selber als Medikament eingesetzt

wird. Bei einer Untersuchung auf Indometacin und seine Metabolite kann also nicht
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unterschieden werden, ob die gefundene Substanzmenge aus dem Acemetacin-

Pr~parat (Metabolit) oder dem Indometacin-Produkt (nicht absorbierter oder

unver~ndert ausgeschiedener Arzneistoff) stammt.

Tabelle 166. Ergebnlsse des Verglelches der real gemessenen Frachten mit den
Modellberech nung fuir den Wirkstoff Indometacin

Wiederfindung Wiederfindung Prozentualer Anteil des

in Boyenstrafge im Pumpwerk Arzneimittels in der BoyenstraIle

(in %) (in %) bezogen auf die Fracht des

_Pumpwerks Kl5rwerks

Versuch 1 21,0 -46,1 9,3- 19,1 34,06 3,71

Auch beim Indometacin kann in der Boyenstralle nur 20-45 % der erwarteten

Arzneistoffmenge nachgewiesen werden. Im Pumpwerk sind es nur noch 10-20 %.

Interessanterweise bleibt das Frachtverhltnis bei den auf die Abwassermenge

berechneten Werten fOr das Pumpwerk und den KlIrwerkszulauf ungef~hr gleich

(32,4 % und 3,5 %). Somit scheint das Bundeswehrkrankenhaus Oberproportional

viel Indometacin im Versuchszeitraum verbraucht zu haben.

Dass das Problem auch bei dieser Auswertung an der Probenaufbereitung

(Matrixeffekt) der GC/MSD-Methode liegt, ist deutlich zu erkennen, da sowohl in der

Boyenstrafe ,dem Pumpwerk und im KlIrwerk an manchen Tagen keine Indometa-

cinkonzentrationen gemessen werden konnten, was im Fall des doch sehr h~ufig

angewendeten Indometacins nahezu auszuschlieaen ist.

Metamizol

Metamizol ist das von der Menge her im Berliner Bundeswehrkrankenhaus mit

Abstand am meisten verwendete Analgetikum. Es wird als Tropfen, als Tabletten

als Z~pfchen und als Injektion verabreicht. Auch hier liegen unterschiedliche

Resorptionswege vor, bei denen aber in allen FNllen (orale, rectale und parenterale

Aufnahme) von einer annihernd 100 %-igen Resorption ausgegangen werden

kann. Als Hauptmetaboliten findet man die beiden Substanzen 4-Acetylamino-
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antipyrin (AAA) mit 21-27,5 % und Formylaminoantipyrin (FAA) mit einem Anteil von

11-23 %. Da Metamizol nach wie vor ein verschreibungspflichtiges Pr~perat ist und

viele Arzte aufgrund der gefOrchteten Nebenwirkungen (Agranulozytose) Metamizol

wenig verschreiben, ist hier die Anwendung in den Kliniken die Hauptquelle von

Metamizolrfckstanden im kommunalen Abwasser. Dieses kann an den relativ

hohen Verhiltnissen des Arzneistoffs im Abwasser der BoyenstraIe gezeigt

werden, die 5-10-fach h6her ausfallen, als der reine Abwasseranteil am Abwasser

des Pumpwerks (Tabelle 159).

Tabelle 167. Ergebnlsse des Verglelches der real gemessenen Frachten mlt den

ModelIberechnung fOr den Wirkstoff Metamizol bzw. den Metaboliten AAA

Prozentualer Anteil des
Wiederfindung Wiederfindung

in Boyenstrafe im Pumpwerk Arzneimittels in der Boyenstrarge

(in %) (in %) bezogen auf die Fracht des

....................... _Pum pwerks KlIrwerks

Versuch 1 100,0 - 131,0 42,9-56,2 21,08 3,82

Versuch 2 71,6-93,7 66,5 - 87,1 11,72 1,93

Versuch 3 35,1 - 45,9 64,5 - 84,5 9,84 1,90

Tabelle 168. Ergebnisse des Verglelches der real gemessenen Frachten mit den

Modellberechnung fOr den Wirkstoff Metamizol bzw. den Metaboliten FAA

Wiederfindung Wiederfindung Prozentualer Anteil des

Arzneimittels in der BoyenstrarIein Boyenstral~e im Pumpwerk

(in %) (in %) bezogen auf die Fracht des

.,._______ Pumpwerks Klrwerks

Versuch 1 38,3 - 80,2 14,2 - 29,6 24,50 4,22

Versuch 2 26,8-56,1 24,1 -50,4 12,12 2,05

Versuch 3 14,2-29,7 23,6-49,4 10,90 2,19
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Metronidazol

Be! beiden durchgefehrten Versuchen gab es betr~chtliche Probleme bei der

Untersuchung der Metronidazol-Werte. Beide Male wurde im Klnrwerkszulauf kaum

Metronidazol nachgewiesen. Lediglich in 3 von 14 Proben wurde das Antibiotikum

gefunden. Im dritten Versuch wurde zudem im Pumpwerk in keiner Probe

Metronidazol analysiert. Be! den Wiederfindungen far die Boyenstrafle konnte im

zweiten Versuch 90-150 % des Wirkstoffs gefunden werden, im dritten Versuch nur

gerade mal 2-4 %.

Tabelle 169. Ergebnlsse des Vergleiches der real gemessenen Frachten mit den
Modellberechnung fuir den Wirkstoff Metronidazol

Wiederfindung Wiederfindung Prozentualer Anteil des

in BoyenstraIe im Pumpwerk Arzneimittels in der Boyenstrage

(in %) (in %) bezogen auf die Fracht des

_......... Pumpwerks Kl~rwerks

Versuch 2 91,8-153,0 12,2-24,9 34,72 10,69

Versuch 3 2,3 - 3,8 --

Piperacillin

Tabelle 170. Ergebnlsse des Vergleiches der real gemessenen Frachten mit den
Modellberechnung fir den Wirkstoff Piperacillin

Wiederflndung Wiederfindung Prozentualer Anteil des

in BoyenstraI~e im Pumpwerk Arzneimittels in der Boyenstrage

(in %) (in %) bezogen auf die Fracht des

Pumpwerks Kirwerks
Versuch 2 0,03 - 0,04 1,0- 1,3 0,13 0,22

Versuch 3 0,00 0,00 -- --

Sowohl in der Boyenstrage, als auch im KJ6rwerkszulauf konnte im ersten

Versuchen in nur jeweils einer von 7 Proben Piperacillin nachgewiesen werden. Im
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Pumpwerk waren in vier von 7 Proben Spuren des Arzneistoffs zu finden. Im

zweiten Versuch konnte nur in den Klrwerksablauf-Proben Piperacillin

nachgewiesen werden. Warum die ROckst5nde dieses Arzneistoffs im Abwasser

schwer zu finden sind, ist nicht zu erkl~ren.

Roxithromvcin

Die erzielten Ergebnisse fOr das Makrolid-Antibiotikum Roxithromycin sind sehr

zufriedenstellend. Zwar konnte die Wiederfindung fOr die BoyenstraRe nicht

ausgewertet werden, da im Krankenhaus auf den Stationen kein Wirkstoff

verbraucht wurde. Es wurde im Abwasser aber eine Fracht von 2122 mg gefunden,

was unter Berlcksichtigung der pharmakokinetischen Daten eine Anwendung von

3300 mg Arzneistoff bedeutet. Bei einer taglichen Gabe von 300 mg, also 11

Tagesdosen. Es sieht so aus, als ob ein Patient uber den Versuchszeitraum hinweg

mit Roxithromycin behandelt wurde, diese Abgabe aber nicht erfasst worden ist.

Tabelle 171. Ergebnlsse des Verglelches der real gemessenen Frachten mit den
ModelIberechnung fOr den Wirkstoff Roxithromycin

Wiederfindung Wiederfindung Prozentualer Anteil des

in Boyenstraffe im Pumnpwerk Arzneimittels in der Boyenstralle

(in %) (in %) bezogen auf die Fracht des

_Pumpwerks Klrwerks
Versuch 2 105,3- 122,0 1,70 0,35

Versuch 3 56,4 - 65,4 105,6 - 122,0 0,69 0,66

Die analysierten Werte fOr das Pumpwerk sind in beiden F5llen identisch und zeigen

eine hervorragende Wiederfindung. Betrachtet man die prozentualen Anteile der

Arzneimittelfracht im Vergleich zu der des Pumpwerks bzw. des Kl~rwerkzulaufaufs,

so liegen die Werte hbher als erwartet. Der Anteil der Krankenh~user beim

Verbrauch dieses Antibiotikums scheint hier prozentual gesehen h6her zu sein.
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Sulfamethoxazol

Sulfamethoxazol ist ein Chemotherapeutikum, welches nur in der fixen Kombination

mit Trimetoprim auf dem deutschen Markt eingesetzt wird (Cotrimoxazol; Verh~ltnis

von 5:1). Die erhaltenen Ergebnisse sind fur Sulfamethoxazol recht

zufriedenstellend. Die Frachten fOr die Boyenstrale sind im dritten Versuch etwas

niedriger als beim zweiten, fOr die prozentualen Anteile wurden aber gleiche

Ergebnisse erhalten. Hier zeigt sich, dass auch Sulfmethoxazol einen h6heren

prozentualen RUckstandsanteil im Abwasser aufweist, im Vergleich zu den reinen

Abwassermengen.

Tabelle 172. Ergebnlsse des Vergleiches der real gemessenen Frachten mit den
Modellberechnung fur den Wirkstoff Sulfamethoxazol

Wiederfindung Wiederfindung Prozentualer Anteil des

in Boyenstrage im Pumpwerk Arzneimittels in der Boyenstrale

(in %) (in %) bezogen auf die Fracht des

.Pumpwerks KlMrwerks
Versuch 2 61,5-82,0 82,1-109,5 5,00 0,67

Versuch 3 45,8-61,1 37,4-49,8 4,71 0,66

Trimetoprim

Im Gegensatz zu Sulfamethoxazol wird das Chemotherapeutikum Trimetoprim nicht

nur in fixer Kombination mit Sulfamethoxazol eingesetzt, sondern ist auch als

Einzeltherapeutikum auf dem Markt. Die Ergebnisse in den Wiederfindungs-

versuchen sind ebenso wie die von Sulfamethoxazol sehr zufriedenstellend. In der

Boyenstrage werden 60-90 % der erwarteten Arzneistoffmenge detektiert, im

Pumpwerk zwischen 30 und 70 %. Die prozentualen Anteile liegen etwas h~her als

bei Sulfamethoxazol, die Ergebnisse des zweiten und dritten Versuches stimmen

aber gut uberein.



Seite - 228 -

Tabelle 173. Ergebnlsse des Verglelches der real gemessenen Frachten mit den
Modellberechnung fOr den Wirkstoff Trimetoprim

Wiederfindung Wiederfindung Prozentualer Anteil des

Arzneimittels in der Boyenstraflein Boyenstra~e im Pumpwerk

(in %) (in %) bezogen auf die Fracht des

_.. ... Pumpwerks KlIrwerks

Versuch 2 86,7 70,5 8,04 1,14

Versuch 3 61,4 29,4 7,84 1,38

Zusammenfassung

Der erste durchgef0hrte Versuch einer Modellberechnung des Verhaltens und

Verbleibs von ArzneimittelrOckstanden in Abwasser, sollte in erster Linie die

Schwachstellen und Probleme des Versuchsaufbaus, der angewendeten

Datenerfassung und der benutzten analytischen Messmethoden darstellen. Es

konnte bereits anhand des Versuchs 1 gezeigt werden, dass die Ergebnisse trotz

der vielen Fehlerquellen und fehlenden Daten einen positives Eindruck von der

Realisierbarkeit einer solchen Modellberechnung abgaben.

Nach den Veranderungen im Versuchsaufbau, dem Wechsel auf die LC/MS-

Analytik und dem neuen Untersuchungspektrum (Antibiotika) vedief auch der zweite

Versuch vielversprechend. Schwierigkeiten mit nicht gelieferten Daten von den

Krankenhausstationen und noch anftngliche Methodenprobleme bei der

Antibiotikaanalytik konnten im dritten Versuch beseitigt werden. Die hier erhaltenen

Ergebnisse zeigen deutlich, dass es Arzneistoffe gibt, die fOr solche

Wiederfindungsversuche gut geeignet sind (Carbamazepin, Methamizol,

Roxithromycin, Sulfamethoxazol und Trimetoprim) und Substanzen, bei denen es

trotz einer einfachen Pharmakologie und Pharmakokinetik zu nur unzureichenden

Ergebnissen kommt (Clindamycin, Piperacillin). Auch stellt die Art der Applikation

oftmals ein Problem dar. Diclofenac, dessen Rackstnde im Abwasser vor allem auf

die dermalen Arzneiformen zurOckzuf~ihren sind, ist weniger gut geeignet, da es

nicht ausgeschlossen werden kann, class Teile des Medikamentes Ober den
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HausmOll beseitigt werden (z.B. Verwendung in der Voltaren®-Iontophorese-

Therapie).

Ober die Berechnung der Anteile des Abwassers bzw. der Arzneimittelfracht am

Abwasser des Pumpwerks und des Kl5rwerkzulaufes konnte deutlich gezeigt

werden, welchen Anteil ein durchschnittliches Krankenhaus an der Belastung des

kommunalen Abwassers mit ArzneimittelrOckst~nden tr~gt. W~hrend bei Antibiotka

die h~ufig von Haus~rzten verschrieben werden der Anteil gering ist (z.B.

Erythromycin), liegt er bei seltener eingesetzten Antibiotika (z.B. Metronidazol)

wesentlich h~her. Ganz deutlich wird der Unterschied bei den Analgetika. Die

ROckst~nde der rezeptfreien und der nur teilweise rezeptpflichtigen Schmerzmittel

(Ibuprofen, Diclofenac) haben ihren Haupteintrittspfad in den privaten Haushalten,

w~hrend ROckst~nde des Metamizols gr6Btenteils auf die Schmerzbehandlung in

den Krankenh~usem zurOckzufOhren sind.
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Tabelle 174. Beisplel elnes Datenblattes zur Erfassung der Arzneimittelverbriuche Im
Bundeswehrkrankenhaus Berlin

Datenblatt
Neurothirurgie Sttonbdar

Wirkstoff ArzneIlfItt .. .Bstandam V4 .5703. B3 nd i at m 11.0..031

CarbomazopIn -Tegrota? RETARDTBL 200 mg ________

Tegretal TBL 200 mg1
TImonll RETARDTBL 300 mg

Thmoirl RETARDTOL 400 mg .... "
Tlmonl RETARDTBL 600mg ma

,Tlmonl TBL 200 mg

Ceftazidim Fofdum Trockensubstanz 2o T
cO ofoaci, Cl oba F "mtnbl•et 0 m250gnI

Clprobay Flmtabletten 500 mg_

(,Iarfthrom, in I, Fl1tebleften'250 mg

cikdamyc , ClIndamycin KPS 150 ma

Ilndamycln KPS 300 mg .....

Sobelln Soluble In.Amp orin.

Cotrmmo Comm forte tr BL

jCoWim SF INJSm? I I .

E romI Eryhrmmy IN L. Trockensubstanz 1a

Erhrom cin Fimtobtatten 250mg

Pm fern Tzlenm 50 Irf-Fi F

MetomlroI Bedoskn TBL 500 Mg

Novamlnskuon INJ 2. a 5 ml ,,

Novamlnktfon TRPF 20 ml

M'etonazol Clont INF Hil
cIot.LacktaNe,•te400m I Im.

okin ITaiid InfslonsIrau•i 200 mg

Oxaclkii In fcto Steh Trocken, rtanz I "

Oxcarbazen ITrne ? TBL 300mg

Plp fn TP Trockensubstang
(Tazobac Trockensubstanz 4.5g .......

Roxftromy•,n JR.d 300mI
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Tabelle 175. Gemnessene Abwassermengen (Durchfluss) an den einzelnen
Probenahmeorten
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Tabelle 176. Ermittelter Arzneimittelverbrauch der vier KrankenhAuser fiir den ersten
Versuch
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Tabelle 177. Ermiftelter Arzneimiftelverbrauch der vier Krankenhauser fur den
zweiten Versuch
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Tabelle 178. Ermittelter Arzneimittelverbrauch der vier Krankenhauser fuir den dritten

Versuch
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Tabelle 179. Ermittelter Arzneimittelverbrauch des Bundeswehrkrankenhauses fUr
den ersten Versuch

BwKrhs Berlin Berechnet
als Base

DF Dosls StOckzahl Menge [mgj Menge (g)

Acemetacln Kap 60mg 664 39840 39,84

Amidotrlzoesgure Lsg Urolux Retm 250ml 1
Na-Amldotrizoat 4,1g/10Jlm 10,25 10.25
Amid-Meg? 26,6g/lOOml 66.5 66,5

Lsg Peri. Inf
Na-Amldotrizoat 24g1100ml
Amid-Lysln 7,1/l00mI

Lsg Ped. RE
Amid-Lysiln 36g/1OOml

Lsg Pert. Oral
Amid-Lysin 60g/100ml

Na-Amidotrizoat 10,25 9,90
Amid-Megi 66,5 50.47
Amid-Lysin
Amidotrizoesaure

60,37

Carbamazepin Tbl 200mg

Thl 400mg
Tbl 150mg ret
Tbl 200mg ret 156 31600 31.6
Tbl 30

0
mg ret 3 900 0.9

Tbl 4
00

mg ret
TbI 600mg ret
Sit 100mg15ml

32500 32,5

Dlclofenac oral Tbl 50 mg 732 36900 36.9
Drg 25mg
Drg 50mg 22 1100 1,1
Drg 100mg
Kap 75mg

36 oral 35,37

Diclofenac rectal Sup 25mg

Sup 50 mg 11 550 0,55
Sup 1

00
mg 21 2100 2.1

2.65 rectal 2,47
Diclofenac InJ Amp 75mg 2 150 0.15

0,15 Injection 0.14
Dlclofenac dermal Gel lg/100g 1500g 15000 is

15 dermal 13,96

Ibuprofen Gra 200mg
Tbl 200mg 137 27400 27.4
Tbl 400mg 294 117600 117,6
Tbl 800mg 22 17600 17,6
Sit 100mg/Smt

162600 162,6 oral
Sup 600mg

rectal

Indometacln Kap 25mg 195 4875 4,675
Kap 50mg 72 3600 3.6

8475 6,475 oral
Sup 50mg
Sup 100mg

rectal
Spray 8mg/mI 1 400

400 0,4 dermal

lomeprol Fl 300 400 244,96
Ft 350

244,96

lopromld FI 240/50ml
FI 300/20ml
Ft 300/50ml 7 218.05
FI 300/75m1
FI 300/10rml
FI 3001200ml 10 1246.00
FI 370/100ml
Fl 3701200ml
Fl 370/50ml

1464,05

loversol Fsp 19,08g 300m1

Metamtzol-Na Amp 1,0g
Amp 2,5g 256 650000 650.0

650,0 607,14
Sup ig

Sup 300mg
0,00

Tbl 5
00
aV 59 29500 29,.5

Tm 20ml 35 350000 350.0
379.5 354.48

Oxcarbazepln
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Tabelle 180. Ermittelter Arznelmittelverbrauch des Bundeswehrkrankenhauses fur
den zweiten Versuch

BwKrhs Berlin Berechnet

als Base
DF Dosls Sttckzahl Menge[mg] Menge [g]

Clarythromycln Tb? 250 mg ,84 21000 21,0
21,0 oral

Inj 500 mg
Injection

Erythromycln Tbl 500 mg
Gran 1000 mg

Sft 2400 mg
oral

I 1000 mg
Injection

Cefotlam Inj 500 mg
1000 mg
2000 mg 115 230000 230,0

230,0 Injection

Ciprofloxacin Tbl 250 mg 145 36250 36,25
500 mg
750 mg

SfR 5000 mg
36,25 oral

InJ 100 mg
Inj 200 mg 35 7000 7,00
Inj 400 mg

7,00 Injection

Carbamazapin Tbl 200mg 50 10000 10,0
Tbl 400mg
Tbl 150mg ret
Tbl 200mg ret
Tbl 300mg ret
Tb! 400mg ret
Tb? 600mg ret
SfR 5000 mg

oral

MezioclIlin Inj 500 mg
Inj 1000 mg
Inj 2000 mg
Inj 4000 mg 53 212000 212,0

212,0 Injection

Metamizol-Na Amp 1,Og
Amp 2,5g 126 315000 315,0

315,0 Injection 294,23
Sup lg
Sup 300mg

rectal 0,00
Tbl 500mg 302 151000 151,0
Tro 20 ml 64 640000 640,0

791,0 oral 738,84

Metronidazol Tb? 250 mg 21 5250 5,25
Tb? 400 mg 43 17200 17,2

22,45 oral
Inj 500 mg

Injection
Vag 100 mg

vaginal

Piperacillin InJ 1000 mg
InJ 2000 mg
Inj 4000 mg 20 80000 80,0

80,0 Injection

Roxtlhromycln Tb? 150 mg
Tb? 300 mg

oral

Sulfamethoxazol Tbl 800 mg 120 96000 96,0
Sf! 4000 mg
Sf! 8000 mg

98,0 oral
Inj 400 mg 10 4000 4,0

4,0 Injection

Trimethoprim Tb! 160 mg 120 19200,00 19,2
Sft 800mg
Sft 1600mg

19,2 oral
Inj 80 mg 10 800 0,8

0,8 Injection
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Tabelle 181. Ermittelter Arzneimittelverbrauch des Bundeswehrkrankenhauses fur
den dritten Versuch

BwKrhs Berlin Berechnet
als Base

DF Dosls Stgckzahl Menge [mg] Menge [g0

Erythromycin Tbl 500 mg
Gran 1000 mg
SOt 2400 mg

oral
InJ 1000 mg

'Injection

Ceftazidim InJ 500 mg
1000 mg
2000 mg 10 20000 20,0

20,0 Injection

Ciprofloxacln Tbl 250mg 286 71500 71,5
500 mg 20 10000 10
750 mg

SOt 5000 mg
81,5 oral

Inj 100 mg
InJ 200 mg 145 29000 29
Inj 400 mg 20 8000 8

37,0 Injection

Clarythromycln Tbl 250 mg 48 12000 12,0
12,0 oral

Inj 500 mg
Injection

Carbamazepln Tbl 200mg 24 4800 4,8
Tbl 400mg
Tbl 150mg ret
TbI 200mg ret 21 4200 4,2
Tbl 300mg ret 36 10800 10.8
Tbl 400mg ret
TbI 600mg ret
SOt 5000mg

19,8 oral

ClIndamycin Kps 150rmg
Kps 300amg 143 42900 42,9

Gran 1200 mg
42,9 oral

Inj 300 mg
Inj 600 mg 7 4200 4,2

4,2 Injection

Imlpenem InJ 250 mg
InJ 500 mg 10 5000 5,0

5,0 Injection

Metamlzol-Na Amp 1,Og
Amp 2,5g 283 707500 707,5

707,5 Injection 660.85
Sup Ig
Sup 300mg

rectal 0,00
Tbl 500mg 19 9500 9,5
Tro 20ml 31,5 315000 315,0

324,5 oral 303,10

Metronldazol Tbl 250 mg 78 19500 19,5
Tbl 400 mg 142 56800 56,8

76,3 oral
InJ 500 mg

Injection
Vag 100mag

vaginal

Ptperacllin InJ 1000 mg
InJ 3000 mg 4 12000 12,0
InJ 4000 mg 43 172000 172,0

184,0 Injection

Roxithromycin Tbl 150 mg
TbI 300 mg 7 2100 2.1

2,1 oral

Sulfamethoxazol Tbl 800 mg 51 40800 40,8
SO 200 mg
Sit 400 rng

40.5 oral
I 400 rng 31 12400 12.4

12,4 Injection

Trimethoprim TbI 160 mg 51 8160 8,19
S9 40 mg
Sit 80mg

8,16 oral
In4 80 mg 31 2480 2,48

2,48 Injection
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Tabelle 182. Berechnete Arzneimittelfrachten fur den Parameter AOI

AOI

Versuch 1

Boyenstrage

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

04 9 2002 348,00 428400 149083200 149083,20 149,08
04102002 27,00 1143500 30874500 30874,50 30,87
04 11 2002 338,00 425700 143886600 143886,60 143,89
04 12 2002 659,00 348700 229793300 229793,30 229,79
04132002 1136,00 446300 506996800 506996,80 507,00
04 14 2002 50,00 137500 6875000 6875,00 6,88
04152002 30,00 570200 17106000 17106,00 17,11

Summe 1084615,40 1084,62

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

0492002 98,8 21492000 2123409600 2123409,60 2123,41
04 10 2002 149,3 21624000 3228463200 3228463,20 3228,46
04 11 2002 124,8 20823000 2598710400 2598710,40 2598,71
04 12 2002 128,1 21377000 2738393700 2738393,70 2738,39
04 132002 157,7 19464000 3069472800 3069472,80 3069,47
04 14 2002 44,8 18445000 826336000 826336,00 826,34
04 152002 24,9 34367000 855738300 855738,30 855,74

Summe 15440524,00 15440,52



Selte -241

Tabelle 183. Berechnete Arzneimittelfrachten fur den Parameter Diatrizoat

Diatrizoat

Versuch I

Boyenstrafte

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

09.04.2002 11,90 428400 5097960 5097,96 5,10
10.04.2002 1143500 0 0,00 0,00
11.04.2002 5,90 425700 2511630 2511,63 2,51
12.04.2002 5,50 348700 1917850 1917,85 1,92
13.04.2002 5,50 446300 2454650 2454,65 2,45
14.04.2002 5,30 137500 728750 728,75 0,73
15.04.2002 5,70 570200 3250140 3250,14 3,25

Summe 15960,98 15,96
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Tabelle 184. Berechnote Arznelmlttelfrachten fOr den Parameter Carbamazepin

Carbamazepin

Versuch I

Boyenstrafge

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

09.04.2002 1,50 428400 642600 642,60 0,64
10.04.2002 1,13 1143500 1292155 1292,16 1,29
11.04.2002 0.73 425700 310761 310.76 0,31
12.04.2002 0.89 348700 310343 310,34 0,31
13.04.2002 1,13 446300 504319 504,32 0,50
14.04.2002 1,27 137500 174625 174,63 0,17
15.04.2002 0,64 570200 364928 364,93 0.36

Summe 3599,73 3,60

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

09.04.2002 1,46 21492000 31378320 31378,32 31,38
10.04.2002 1,36 21624000 29408640 29408,64 29,41
11.04.2002 1,73 20823000 36023790 36023,79 36,02
12.04.2002 1,52 21377000 32493040 32493,04 32,49
13.04.2002 1,54 19464000 29974560 29974,56 29,97
14.04.2002 2,53 18445000 46665850 46665,85 46,67
15.04.2002 0,94 34367000 32304980 32304,98 32,30

Summe 238249,18 238,25

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

09.04.2002 1,93 184826000 356714180 356714,18 356,71
10.04.2002 3,05 190105000 579820250 579820,25 579,82
11.04.2002 3,42 189494000 648069480 648069,48 648,07
12.04.2002 4,72 185279000 874516880 874516,88 874,52
13.04.2002 1,69 187791000 317366790 317366,79 317,37
14.04.2002 2,33 177235000 412957550 412957,55 412,96
15.04.2002 3.12 336482000 1049823840 1049823,84 1049,82

Summe 4239268,97 4239,27

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

10.04.2002 1,61 203442000 327541620 327541,62 327.54
11.04.2002 1,78 203917000 362972260 362972,26 362,97
12.04.2002 1,60 197384000 315814400 315814,40 315,81
13.04.2002 1,70 205815000 349885500 349885,50 349,89
14.04.2002 1,58 195348000 308649640 308649,84 308,65
15.04.2002 1,14 352824000 402219360 402219,36 402,22
16.04.2002 0,80 427115000 341692000 341692,00 341,69

Summe 2408774,98 2408,77
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Tabelle 184. Berechnete Arznelmlttelfrachten f~r den Parameter Carbamazepin
(Fortsetzung)

Carbamazepin

Versuch 2

Schamhorststrale

Datum Messwert V/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 0,11 191200 21032 21,03 0,02
30.01.2003 0,06 35590 2135,4 2,14 0,00
31.01.2003 0,13 52580 6835,4 6,84 0,01
01.02.2003 0,10 42720 4272 4,27 0,00
02.02.2003 0,17 53120 9030,4 9,03 0,01
03.02.2003 0,12 83720 10046,4 10,05 0,01
04.02.2003 0,26 76580 19910,8 19,91 0,02

Summe 73,26 0,07

Boyenstral~e

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 0,34 965900 328406 328,41 0,33
30.01.2003 0,21 562900 118209 118,21 0,12
31.01.2003 0,21 537610 112898,1 112,90 0,11
01.02.2003 0,23 372540 85684,2 85,68 0,09
02.02.2003 0,85 440530 374450,5 374,45 0,37
03.02.2003 0,57 524070 298719,9 298.72 0.30
04.02.2003 0,55 498860 274373 274,37 0,27

Summe 1592,74 1,59

Pumpwerk

Datum Messwert pg&L Durchfiuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 2,70 35560000 96012000 96012,00 96,01
30.01.2003 5,82 44550000 259281000 259281,00 259,28
31.01.2003 1,42 34600000 49132000 49132,00 49,13
01.02.2003 1,22 31100000 37942000 37942,00 37,94
02.02.2003 1,47 21700000 31899000 31899,00 31.90
03.02.2003 7,90 20000000 158000000 158000,00 158,00
04.02.2003 2,37 26400000 62568000 625U8,00 62.57

Summe 694834,00 694,83

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 1,64 257823440 422830441,6 422830,44 422,83
30.01.2003 1,13 389875570 440559394,1 440559,39 440.56
31.01.2003 1,19 241092870 286900515,3 286900,52 286,90
01.02.2003 1,16 222954100 258626756 258626,76 258,63
02.02.2003 1,28 196772440 251868723,2 251868,72 251,87
03.02.2003 1,34 190938070 255857013,8 255857,01 255,86
04.02.2003 1,26 262937940 331301804,4 331301,80 331,30

Summe 2247944,65 2247,94
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Tabelle 184. Berechnete Arznelmittelfrachten fOr den Parameter Carbamazepin
(Fortsetzung)

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfiuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

30.01.2003 1,50 257823440 386735160 386735,16 386,74
31.01.2003 1.15 389875570 448356905,5 448356.91 448,36
01.02.2003 1,23 241092870 296544230,1 296544,23 296,54
02.02.2003 1,33 222954100 296528953 296528,95 296,53
03.02.2003 1,41 196772440 277449140,4 277449,14 277,45
04.02.2003 1,43 190938070 273041440,1 273041,44 273,04
05.02.2003 1,38 262937940 362854357,2 362854,36 362,85

Summe 2341510,19 2341,51

Carbamazepin

Versuch 3

Schamhorststraae

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,16 126700 20272 20,27 0,02
06.08.2003 0,24 68030 16327,2 16,33 0,02
07.08.2003 0,22 41160 9055,2 9.06 0,01
08.08.2003 0,59 34230 20195,7 20,20 0,02
09.08.2003 0,25 54050 13512,5 13,51 0,01
10.08.2003 0,47 23410 11002,7 11,00 0,01
11.08.2003 0,36 28130 10126,8 10,13 0,01

Summe 100,49 0,10

Boyenstratle

Datum Messwert pg/L Durchfiuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 1,16 352270 408633,2 408,63 0,41
06.08.2003 1,4 337980 473172 473,17 0,47
07.08.2003 1,26 378910 477426,6 477,43 0,48
08.08.2003 0,84 379190 318519,6 318,52 0,32
09.08.2003 1,29 268640 346545,6 346,55 0,35
10.08.2003 1,81 218170 394887,7 394,89 0,39
11.08.2003 1,52 323650 491948 491,95 0,49

Summe 2911,13 2,91

Pumpwerk

Datum Messwert pg/I Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 2,74 21620000 59238800 59238,80 59,24
06.08.2003 4,1 22029000 90318900 90318,90 90,32
07.08.2003 2,41 21477000 51759570 51759,57 51,76
08.08.2003 2,57 23467000 60310190 60310,19 60,31
09.08.2003 3,68 21057000 77489760 77489.76 77,49
10.08.2003 3,48 17416000 60607680 60607,68 60,61
11.08.2003 2,92 20799000 60733080 60733,08 60,73

Summe 460457,98 460,46
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Tabelle 184. Berechnete Arznelmlttelfrachten fOr den Parameter Carbamazepin
(Fortsetzung)

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/L Durchfiuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 1,59 174846083 278005272,3 278005,27 278,01
06.08.2003 1,34 168775386 226159017,7 226159,02 226,16
07.08.2003 1,89 174695664 330174804,3 330174,80 330,17
08.08.2003 1,63 179490895 292570159,4 292570,16 292,57
09.08.2003 1,61 169333833 272627470,8 272627,47 272,63
10.08.2003 1,95 154461220 301199379,6 301199,38 301,20
11.08.2003 1,67 163021275 271973827,1 271973,83 271,97

Summe 1972709,93 1972,71

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

06.08.2003 1,94 174846083 339201401,4 339201,40 339,20
07.08.2003 2,07 168775386 349365049,7 349365,05 349,37
08.08.2003 1,68 174695664 293488715 293488,71 293,49
09.08.2003 2,09 179490895 375135971,2 375135,97 375,14
10.08.2003 2,31 169333833 391161153,8 391161,15 391,16
11.08.2003 2,11 154461220 325913174,9 325913,17 325,91
12.08.2003 2,17 163021275 353756166,8 353756,17 353,76

Summe 2428021,63 2428,02
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Tabelle 185. Berechnete Arzneimlttelfrachten fOr den Parameter Ceftazldim

Ceftazidim

Versuch 3

Schamhorststralle

Datum Messwert pg/a Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht 9

05.08.2003 126700 0 0,00 0,00
06.08.2003 68030 0 0,00 0,00
07.08.2003 41160 0 0.00 0,00
08.08.2003 34230 0 0,00 0,00
09.08.2003 54050 0 0,00 0,00
10.08.2003 23410 0 0.00 0,00
11.08.2003 28130 0 0,00 0,00

Summe 0,00 0.00

BoyenstraIe

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht ,

05.08.2003 352270 0 0,00 0,00
06.08.2003 337980 0 0,00 0,00
07.08.2003 378910 0 0,00 0,00
08.08.2003 379190 0 0,00 0,00
09.08.2003 268640 0 0,00 0,00
10.08.2003 218170 0 0,00 0,00
11.08.2003 323650 0 0,00 0,00

Summe 0,00 0,00

Pumpwerk

Datum Messwert pg/I Durchfluss L Fracht Vg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,112 21620000 2421440 2421,44 2,42
06.08.2003 0,115 22029000 2533335 2533,34 2,53
07.08.2003 21477000 0 0,00 0,00
08.08.2003 23467000 0 0,00 0,00
09.08.2003 0,307 21057000 6464499 6464,50 6,46
10.08.2003 17416000 0 0,00 0,00
11,08.2003 20799000 0 0,00 0,00

Summe 11419,27 11,42

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/IL Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 174846083 0 0,00 0,00
06.08.2003 168775386 0 0,00 0,00
07.08.2003 174695664 0 0,00 0,00
08.08.2003 179490895 0 0,00 0,00
09.08.2003 169333833 0 0,00 0,00
10.08.2003 154461220 0 0,00 0,00
11.08.2003 163021275 0 0,00 0,00

Summe 0,00 0,00
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Tabelle 185. Berechnete Arznelmittelfrachten fOr den Parameter Ceftazidim
(Fortsetzung)

Ruhleben Ablauf

Datum _ Messwert pg/L Durchfiuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

06.08.2003 0,062 174846083 10840457,16 10840,46 10,84
07.08.2003 0,056 168775386 9451421,634 9451,42 9,45
08.08.2003 0,060 174695664 10481739,82 10481,74 10,48
09.08.2003 0,051 179490895 9154035,661 9154,04 9,15
10.08.2003 0,058 169333833 9821362,303 9821,36 9,82
11.08.2003 0,054 154461220 8340905,897 8340,91 8,34
12.08.2003 0,066 163021275 10759404,15 10759,40 10,76

Summe 68849,33 68,85



Seite - 248 -

Tabelle 186. Berechnete Arzneimittelfrachten ffir den Parameter Ciprofloxacin

Ciprofloxacin

Versuch 2

SchamhorststraBe

Datum Messwert Vg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 191200 0 0.00 0,00
30.01.2003 1,047 35590 37262,73 37,26 0,04
31.01.2003 15,071 52580 792433,18 792,43 0,79
01.02.2003 2,078 42720 88772,16 88,77 0,09
02.02.2003 5,610 53120 298003,2 298,00 0,30
03.02.2003 83720 0 0,00 0,00
04.02.2003 8,636 76580 661344,88 661,34 0,66

Summe 1877,82 1,88

Boyenstrat~e

Datum Messwert pg/L Durchfiuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 965900 0 0,00 0,00
30.01.2003 4,687 562900 2638312,3 2638,31 2,64
31.01.2003 9,387 537610 5046545,07 5046,55 5,05
01.02.2003 47,390 372540 17654670,6 17654,67 17,65
02.02.2003 81,994 440530 36120816,82 36120,82 36,12
03.02.2003 5,840 524070 3060568,8 3060,57 3,06
04.02.2003 2,562 498860 1278079,32 1278,08 1,28

Summe 65798,99 65,80

Pumpwerk

Datum Messwrt pg/IL Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 0,948 35560000 33710880 33710,88 33,71
30.01.2003 0,623 44550000 27754650 27754,65 27,75
31.01.2003 1,086 34600000 37575600 37575,60 37,68
01.02.2003 2,375 31100000 73862500 73862,50 73,86
02.02.2003 1,915 21700000 41555500 41555,50 41,56
03.02.2003 1,527 20000000 30540000 30540,00 30,54
04.02.2003 1,934 26400000 51057600 51057,60 51,06

Summe 296056,73 296,06

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 0,646 257823440 166553942,2 166553,94 166.55
30.01.2003 0,607 389875570 236654471 236654,47 236.65
31.01.2003 0,172 241092870 41467973,64 41467,97 41,47
01.02.2003 0,487 222954100 108578646,7 108578,65 108,58
02.02.2003 0,597 196772440 117473146,7 117473,15 117,47
03.02.2003 0,890 190938070 169934882,3 169934,88 169,93
04.02.2003 0,435 262937940 114378003,9 114378,00 114,38

Summe 955041,07 955,04
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Tabelle 186. Berechnete Arznelmittelfrachten fOr den Parameter Ciprofloxacin
(Fortsetzung)

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert ijgIL Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

30.01.2003 0,072 257823440 18563287,68 18563,29 18,56
31.01.2003 0,067 389875570 26121663,19 26121,66 26,12
01.02.2003 0,098 241092870 23627101,26 23627,10 23,63
02.02.2003 0,095 222954100 21180639,5 21180,64 21,18
03.02.2003 0,196 196772440 38567398,24 38567,40 38,57
04.02.2003 0,121 190938070 23103506,47 23103,51 23,10
05.02.2003 0,175 262937940 46014139,5 46014,14 46,01

Summe 197177,74 197,18

Ciprofloxacin

Versuch 3

SchamhorststraIle

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,026 126700 3294,2 3,29 0,00
06.08.2003 0,093 68030 6326,79 6,33 0,01
07.08.2003 0,069 41160 2840,04 2,84 0,00
08.08.2003 0,191 34230 6537,93 6,54 0,01
09.08.2003 0,132 54050 7134,6 7,13 0,01
10.08.2003 0,071 23410 1662,11 1,66 0,00
11.08.2003 0,051 28130 1434,63 1,43 0,00

Summe 29,23 0,03

Boyenstrar~e

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 1,134 352270 399474,18 399,47 0,40
06.08.2003 2,664 337980 900378,72 900,38 0,90
07.08.2003 378910 549356,3483 549,36 0,55

08.08.2003 1,608 379190 609737,52 609,74 0,61
09.08.2003 1,198 268640 321830,72 321,83 0,32
10.08.2003 0,669 218170 145955,73 145,96 0,15
11.08.2003 1,426 323650 461524,9 461,52 0,46

Summe 3388,26 3,39

Pumpwerk

Datum Messwert Jg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,520 21620000 11242400 11242,40 11,24
06.08.2003 0,650 22029000 14318850 14318,85 14,32
07.08.2003 1,129 21477000 24247533 24247,53 24,25
08.08.2003 0,876 23467000 20557092 20557,09 20,56
09.08.2003 0,998 21057000 21014886 21014,89 21,01
10.08.2003 1,129 17416000 19662664 19662,66 19,66
11.08.2003 1,951 20799000 40578849 40578,85 40,58

Summe 151622,27 151,62
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Tabelle 186. Berechnete Arznelmittelfrachten fOr den Parameter Ciprofloxacin
(Fortsetzung)

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert p,•L Durchfluss L Fradht pg -Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,251 174846083 43886366,88 43886,37 43,89
06.08.2003 0,277 168775386 46750782,01 46750,78 46,75
07.08.2003 0,189 174695664 33017480,43 33017,48 33,02
08.08.2003 0,090 179490895 16154180,58 16154,18 16,15
09.08.2003 0,145 169333833 24553405,76 24553,41 24,55
10.08.2003 0,130 154461220 20079958,64 20079,96 20,08
11.08.2003 I q 163021275 29398169,93 29398,17 29,40

Summe 213840,34 213,84

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pVg Fracht mg Fracht g

06.08.2003 0,145 174846083 25352682,06 25352,68 25,35
07.08.2003 0,084 168775386 14177132,45 14177,13 14,18
08.08.2003 - 0,112 174695664 19565914,33 19565,91 19,57
09.08.2003 0,135 179490895 24231270,87 24231,27 24,23
10.08.2003 0,103 169333833 17441384,78 17441,38 17,44
11.08.2003 0,097 154461220 14982738,37 14982,74 14,98
12.08.2003 0,090 163021275 14671914,75 14671,91 14,67

Summe 130423,04 130,42
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Tabelle 187. Berechnete Arznelmittelfrachten fOr den Parameter Clarithromycin

Clarithromycin

Versuch 2

ScharnhorststraIe

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 191200 97655,4 97,66 0,10
30.01.2003 35590 18177,5925 18,18 0,02
31.01.2003 1,679 52580 88281,82 88,28 0,09
01.02.2003 0,211 42720 9013,92 9,01 0,01
02.02.2003 0,069 53120 3665,28 3.67 0,00
03.02.2003 0,084 83720 7032,48 7,03 0,01
04.02.2003 76580 0 0,00 0,00

Summe 223,83 0,22

Boyenstrafle

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 965900 1661927,54 1661,93 1,66
30.01.2003 • 562900 968525,74 968,53 0,97
31.01.2003 1,577 537610 847810,97 847,81 0,85
01.02.2003 1,701 372540 633690,54 633,69 0,63
02.02.2003 1,865 440530 821588,45 821,59 0,82
03.02.2003 0,964 524070 505203,48 505.20 0,51
04.02.2003 2,496 498860 1245154,56 1245,15 1,25

Summe 6683,90 6,68

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 1 35560000 23789640 23789,64 23,79
30.01.2003 44550000 29803950 29803,95 29,80
31.01.2003 0,380 34600000 13148000 13148,00 13,15
01.02.2003 0,931 31100000 28954100 28954,10 28,95
02.02.2003 0,706 21700000 15320200 15320,20 15,32
03.02.2003 0,861 20000000 17220000 17220,00 17,22
04.02.2003 0,467 26400000 12328800 12328,80 12,33

Summe 140564,69 140,56

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.20031257823440 115968983,3 115968,98 115,97
30.01.2003 , 389875570 175366031,4 175366,03 175,37
31.01.2003 0,302 241092870 72810046,74 72810,05 72,81
01.02.2003 0,477 222954100 106349105,7 106349,11 106,35
02.02.2003 0,475 196772440 93466909 93466,91 93,47
03.02.2003 0,573 190938070 109407514.1 109407,51 109,41
04.02.2003 0,422 262937940 110959810,7 110959,81 110,96

Summe 784328,40 784,33
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Tabelle 187. Berechnete Arznelmittelfrachten for den Parameter Clarithromycln
(Fortsetzung)

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchffuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

30.01.2003 0,300 257823440 77347032 77347,03 77.35
31.01.2003 0,350 389875570 138456449,5 136456,45 136,46
01.02.2003 0,350 241092870 84382504,5 84382,50 84,38
02.02.2003 0,264 222954100 58859882,4 58859,88 58,86
03.02.2003 0,406 196772440 79889610,64 79889,61 79,89
04.02.2003 0,256 190938070 48880145,92 48880,15 48,88
05.02.2003 0,611 262937940 160655081,3 160655,08 160,66

Summe 646470,71 646,47

Clarlthromycin

Versuch 3

Schamhorststrage

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 126700 0 0,00 0,00
06.08.2003 68030 0 0,00 0,00
07.08.2003 41160 0 0.00 0,00
08,08.2003 34230 0 0,00 0,00
09.08.2003 54050 0 0,00 0,00
10.08.2003 23410 0 0.00 0,00
11.08.2003 28130 0 0,00 0,00

Summe 0.00 0,00

Boyenstral~e

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,487 352270 171555,49 171.56 0,17
06.08.2003 0,757 337980 255850,86 255,85 0.26
07.08.2003 8,507 378910 3223387,37 3223.39 3,22
08.08.2003 0,724 379190 274533,56 274,53 0,27
09.08.2003 0,443 268640 119007,52 119,01 0,12
10.08.2003 0,151 218170 32943,67 32,94 0,03
11.08.2003 0,044 323650 14240,6 14,24 0,01

Summe 4091,52 4,09

Pumpwerk

Datum Messwert pI/L Durchfluss L Fracht pq Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,153 21620000 3307860 3307,86 3,31
06.08.2003 0,246 22029000 5419134 5419,13 5,42
07.08.2003 0,266 21477000 5712882 5712,88 5,71
08.08.2003 0,356 23467000 8354252 8354.25 8,35
09.08.2003 0,826 21057000 17393082 17393,08 17,39
10.08.2003 1,553 17416000 27047048 27047.05 27,05
11.08.2003 0,525 20799000 10919475 10919,48 10,92

Summe 78153,73 78,15
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Tabelle 187. Berechnete Arznelmittelfrachten fOr den Parameter Clarlthromycin
(Fortsetzung)

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/L Durchftuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,157 174846083 27450835,06 27450,84 27,45
06.08.2003 0,210 168775386 35442831,13 35442,83 35,44
07.08.2003 0,198 174695664 34589741,41 34589,74 34,59
08.08.2003 0,189 179490895 33923779,21 33923,78 33,92
09.08.2003 0,156 169333833 26416077,92 26416,08 26,42
10,08.2003 0,173 154461220 26721791,11 26721,79 26,72
11.08.2003 • 163021275 29425340,14 29425,34 29,43

Summe 213970,40 213,97

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfiuss L Fracht Iag Fracht mg Fracht g

06.08.2003 0,042 174846083 7343535,495 7343,54 7,34
07.08.2003 0,043 168775386 7257341,612 7257,34 7,26
08.08.2003 0,030 174695664 5240869,91 5240,87 5,24
09.08.2003 0,040 179490895 7179635,813 7179,64 7,18
10.08.2003 0,021 169333833 3556010,489 3556,01 3,56
11.08.2003 0,032 154461220 4942759,05 4942,76 4,94
12.08.2003 0,022 163021275 3586468,05 3586,47 3,59

Summe 39106,62 39,11
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Tabelle 188. Berechnete Arznelmittelfrachten fOr den Parameter Clindamycin

Clindamycin

Versuch 3

Schamhorststrale

Datum Messwert pg/L Durchfluss L. Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 126700 0 0,00 0,00
06.08.2003 68030 0 0,00 0,00
07.08.2003 41160 0 0.00 0,00
08.08.2003 34230 0 0,00 0,00
09.08.2003 54050 0 0,00 0,00
10.08.2003 23410 0 0,00 0,00
11.08.2003 28130 0 0,00 0,00

Summe 0,00 0,00

Boyenstralle

Datum Messwert Vg/L Durchftuss L Fracht pg Fracht m, Fracht g

05.08.2003 0,121 352270 42624,67 42,62 0,04
06.08.2003 0,296 337980 100042,08 100,04 0,10
07.08.2003 378910 143670,0417 143,67 0,14
08.08.2003 0,012 379190 4550,28 4,55 0.00
09.08.2003 0,007 268640 1880,48 1,88 0,00
10.08.2003 0,972 218170 212061,24 212,06 0,21
11.08.2003 0,867 323650 280604.55 280,60 0,28

Summe 785,43 0,79

Pumpwerk

Datum Messwert pga. Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,055 21620000 1189100 1189,10 1,19
06.08.2003 0,048 22029000 1057392 1057,39 1,06
07.08.2003 w 21477000 1671626,5 1671,63 1,67
08.08.2003 0,073 23467000 1713091 1713,09 1.71
09.08.2003 0,064 21057000 1347648 1347,65 1,35
10.08.2003 0,072 17416000 1253952 1253,95 1,25
11.08.2003 0,155 20799000 3223845 3223,85 3,22

Summe 11456,65 11,46

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pJg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,025 174846083 4371152,08 4371,15 4,37
06.08.2003 0.020 168775386 3375507,727 3375,51 3,38
07.08.2003 0,028 174695664 4891478,583 4891,48 4.89
08.08.2003 0,021 179490895 3769308,802 3769,31 3,77
09.08.2003 0,028 169333833 4741347.319 4741,35 4,74
10.08.2003 0,022 154461220 3398146,847 3398,15 3,40
11.08.2003 - 163021275 3912510,6 3912,51 3,91

Summe 28459,45 28,46
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Tabelle 188. Berechnete Arznelmlttelfrachten ffar den Parameter Clindamycin
(Fortsetzung)

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

06.08.2003 0,191 174846083 33395601,89 33395,60 33,40
07.08.2003 0,156 168775386 26328960,27 26328,96 26,33
08.08.2003 0,195 174695664 34065654,42 34065,65 34,07
09.08.2003 0,230 179490895 41282905,92 41282,91 41,28
10.08.2003 0,182 169333833 30818757,57 30818,76 30,82
11.08.2003 0,219 154461220 33827007,25 33827.01 33,83
12.08.2003 0,212 163021275 34560510,3 34560,51 34,56

Summe 234279,40 234,28
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Tabelle 189. Berechnete Arzneimlttelfrachten fOr den Parameter Diclofenac

Diclofenac

Versuch I

Boyenstral~e

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

09.04.2002 2,56 428400 1096704 1096,70 1,10
10.04.2002 1,97 1143500 2252695 2252,70 2,25
11.04.2002 0,76 425700 323532 323,53 0,32
12.04.2002 0,37 348700 129019 129,02 0,13
13.04.2002 2,60 446300 1160380 1160,38 1,16
14.04.2002 1.46 137500 200750 200,75 0,20
15.04.2002 1,84 570200 1049168 1049,17 1,05

Summe 6212,25 6,21

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht 9

09.04.2002 3,65 21492000 78445800 78445,80 78,45
10.04.2002 2,56 21624000 55357440 55357,44 55,36
11.04.2002 1,68 20823000 34982640 34982,64 34,98
12.04.2002 3,88 21377000 82942760 82942,76 82,94
13.04.2002 0,69 19464000 13430160 13430,16 13,43
14.04.2002 1,72 18445000 31725400 31725,40 31,73
15.04.2002 1,67 34367000 57392890 57392,89 57,39

Summe 354277,09 354,28

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pVg&' Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

09.04.2002 4.36 184826000 805841360 805841,36 805,84
10.04.2002 1.08 '190105000 205313400 205313,40 205,31
11.04.2002 1.81 189494000 342984140 342984,14 342.98
12.04.2002 2,76 185279000 511370040 511370,04 511,37
13.04.2002 2,50 187791000 469477500 469477,50 469,48
14.04.2002 1,76 177235000 311933600 311933,60 311,93
15.04.2002 1,70 336482000 572019400 572019,40 572,02

Summe 3218939,44 3218,94

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert jg&L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

10.04.2002 2,83 203442000 575740860 575740,86 575,74
11.04.2002 2,55 203917000 519988350 519988,35 519,99
12.04.2002 3,83 197384000 755980720 755980,72 755,98
13.04.2002 3,64 205815000 749166600 749166,60 749,17
14.04.2002 3,57 195348000 697392360 697392,36 697,39
15.04.2002 3,02 352824000 1065528480 1065528,48 1065,53
16.04.2002 2,20 427115000 939653000 939653,00 939,65

Summe 5303450,37 5303,45
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Tabelle 190. Berechnete Arzneimittelfrachten fOr den Parameter Erythromycin

Erythromycin

Versuch 2

Schamhorststralle

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 191200 31930,4 31,93 0,03
30.01.20031-M 35590 5943,53 5,94 0,01
31.01.2003 0,1420 52580 7466,36 7,47 0,01
01.02.2003 0,2280 42720 9740,16 9,74 0,01
02.02.2003 0,1310 53120 6958,72 6,96 0,01
03.02.2003 83720 0 0,00 0,00
04.02.2003 76580 0 0,00 0,00

Summe 62,04 0,06

Boyenstral~e

Datum Messwert pagl Durchfluss L Fracht pq Fracht mg Fracht g

29.01.2003 0,192 965900 185452,8 185,45 0,19
30.01.2003 0,299 562900 168307,1 168,31 0,17
31.01.2003 0,174 537610 93544,14 93,54 0,09
01.02.2003 0,260 372540 96860,4 96,86 0,10
02.02.2003 0,222 440530 97797,66 97,80 0,10
03.02.2003 0,264 524070 138354,48 138,35 0,14
04.02.2003 0,093 498860 46393,98 46,39 0,05

Summe 826,71 0,83

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 4,709 35560000 167452040 167452,04 167,45
30.01.2003 1,430 44550000 63706500 63706,50 63,71
31.01.2003 1,522 34600000 52661200 52661,20 52,66
01.02.2003 O 311D0000 689207100 689207,10 689,21
02.02.2003 6,683 21700000 145021100 145021,10 145,02
03.02.2003 2,264 20000000 45280000 45280,00 45,28
04.02.2003 1,420 26400000 37488000 37488,00 37,49

Summe 1200815,94 1200,82

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pgIL Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 1,896 257823440 488833242,2 488833,24 488,83
30.01.2003 1,053 389875570 410538975,2 410538,98 410,54
31.01.2003 1,117 241092870 269300735,8 269300,74 269,30
01.02.2003 1,818 222954100 405330553,8 405330,55 405,33
02.02.2003 1,352 196772440 266036338,9 266036,34 266,04
03.02.2003 2,431 190938070 464170448,2 464170,45 464,17
04.02.2003 3,896 262937940 1024406214 1024406,21 1024,41

Summe 3328616,51 3328,62
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Tabelle 190. Berechnete Arznelmittelfrachten f(r den Parameter Erythromycin
(Fortsetzung)

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

30.01.2003 1,260 257823440 324857534,4 324857,53 324,86
31.01.2003 1,515 389875570 590661488.6 590661,49 590,66
01.02.2003 1,373 241092870 331020510,5 331020,51 331,02
02.02.2003 1,035 222954100 230757493,5 230757,49 230,76
03.02.2003 2,720 196772440 535221036,8 535221,04 535.22
04.02.2003 1,125 190938070 214805328,8 214805,33 214.81
05.02.2003 2,942 262937940 773563419,5 773563,42 773,56

Summe 3000886,81 3000,89

Erythromycin

Versuch 3

Schamhorststrafe

Datum Messwert p,•L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,116 126700 14697,2 14,70 0,01
06.08.2003 0,303 68030 20613,09 20,61 0,02
07.08.2003 0,108 41160 4445,28 4,45 0,00
08.08.2003 0,17 34230 5716,41 5,72 0,01
09.08.2003 0,133 54050 7188,65 7.19 0,01
10.08.2003 0,268 23410 6273,88 6,27 0,01
11.08.2003 0,072 28130 2025,36 2,03 0,00

Summe 60.96 0,06

Boyenstralle

Datum Messwert Vg/L Durchfiuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,129 352270 45442,83 45,44 0,05
06.08.2003 0,108 337980 36501,84 36,50 0,04
07.08.2003 0,301 378910 114051,91 114,05 0,11
08.08.2003 0,101 379190 38298,19 38,30 0,04
09.08.2003 0,112 268640 30087,68 30,09 0,03
10.08.2003 0,460 218170 100358,2 100,36 0,10
11.08.2003 0,083 323650 26862,95 26,86 0,03

Summe 391,60 0,39

Pumpwerk

Datum Messwerd pg/L. Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,261 21620000 5642820 5642,82 5.64
06.08.2003 1,078 22029000 23747262 23747,26 23,75
07.08.2003 0,524 21477000 11253948 11253,95 11,25
08.08.2003 0,538 23467000 12625246 12625,25 12,63
09.08.2003 0,682 21057000 14360874 14360,87 14,36
10.08.2003 1,044 17416000 18182304 18182,30 18,18
11.08.2003 0,682 20799000 14184918 14184,92 14,18

Summe 99997,37 100,00
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Tabelle 190. Berechnete Arzneimittelfrachten fOr den Parameter Erythromycin
(Fortsetzung)

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/I. Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g
40

05.08.2003 0,335 174846083 58573437.87 58573,44 58,57
06.08.2003 0,474 168775386 79999533,12 79999,53 80,00
07.08.2003 0,552 174695664 96432006,35 96432,01 96,43
08.08.2003 0,566 179490895 101591846,7 101591,85 101,59
09.08.2003 0,433 169333833 73321549,61 73321.55 73,32
10.08.2003 0,500 154461220 77230610,16 77230,61 77,23
1t.08.2003fIýJ, 163021275 77706807,75 77706,81 77,71

Summe 564855,79 564,86

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

06.08.2003 0,069 174846083 12064379,74 12064,38 12,06
07.08.2003 0,069 168775386 11645501,66 11645,50 11,65
08.08.2003 0,057 174695664 9957652,829 9957,65 9,96
09.08.2003 0,083 179490895 14897744,31 14897,74 14,90
10.08.2003 0,030 169333833 5080014,984 5080,01 5,08
11.08.2003 0,069 154461220 10657824,2 10657,82 10,66
12.08.2003 0,063 163021275 10270340,33 10270,34 10,27

Summe 74573,46 74,57
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Tabelle 191. Berechnete Arznelmlttelfrachten fOr den Parameter Ibuprofen

Ibuprofen

Versuch I

Boyenstral~e

Datum Messwert Iq/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

09.04.2002 14,30 428400 6126120 6126.12 6,13
10.04.2002 10.70 1143500 12235450 12235.45 12.24
11.04.2002 7.80 425700 3320460 3320,46 3,32
12.04.2002 9,00 348700 3138300 3138,30 3,14
13.04.2002 8,20 446300 3659660 3659,66 3,66
14.04.2002 12,50 137500 1718750 1718,75 1,72
15.04.2002 10,83 570200 6175266 6175,27 6,18

Summe 36374,01 36,37

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pq Fracht mg Fracht g

09.04.2002 6,70 21492000 143996400 143996,40 144,00
10.04.2002 13,8 21624000 298411200 298411.20 298,41
11.04.2002 5,65 20823000 117649950 117649,95 117,65
12.04.2002 10.70 21377000 228733900 228733,90 228,73
13.04.2002 4,86 19464000 94595040 94595,04 94,60
14.04.2002 5,48 18445000 101078600 101078,60 101,08
15.04.2002 6.55 34367000 225103850 225103,85 225,10

Summe 1209568,94 1209,57

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

09.04.2002 5,20 184826000 961095200 961095,20 961,10
10.04.2002 4,70 190105000 893493500 893493,50 893,49
11.04.2002 8.30 189494000 1572800200 1572800,20 1572,80
12.04.2002 8,80 185279000 1630455200 1630455.20 1630,46
13.04.2002 8,00 187791000 1502328000 1502328,00 1502,33
14.04.2002 7,00 177235000 1240645000 1240645,00 1240,65
15.04.2002 4,38 336482000 1473791160 1473791,16 1473,79

Summe 9274608,26 9274,61

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

10.04.2002 0.06 203442000 12206520 12206,52 12,21
11.04.2002 0,06 203917000 12235020 12235,02 12,24
12.04.2002 0,05 197384000 9869200 9869,20 9,87
13.04.2002 0,05 205815000 10290750 10290,75 10,29
14.04.2002 0,03 195348000 5860440 5860,44 5,86
15.04.2002 0,09 352824000 31754160 31754,16 31.75
16.04.2002 0,06 427115000 25626900 25626,90 25,63

Summe 107842,99 107,84
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Tabelle 192. Berechnete Arzneimittelfrachten fOr den Parameter Indometacin

Indometacin

Versuch I

Boyenstraf~e

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

09.04.2002 0,94 428400 402696 402,70 0,40
10.04.2002 1,92 1143500 2195520 2195,52 2,20
11.04.2002 425700 0 0,00 0,00
12.04.2002 348700 0 0,00 0,00
13.04.2002 4,64 446300 2070832 2070,83 2,07
14.04.2002 0,87 137500 119625 119,63 0,12
15.04.2002 2,23 570200 1271546 1271,55 1,27

Summe 6060,22 6,06

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchfiuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

09.04.2002 0,08 21492000 1719360 1719,36 1,72
10.04.2002 0,17 21624000 3676080 3676,08 3,68
11.04.2002 20823000 0 0,00 0,00
12.04.2002 0,39 21377000 8337030 8337,03 8,34
13.04.2002 19464000 0 0,00 0,00
14.04.2002 0,22 18445000 4057900 4057,90 4.06
15.04.2002 34367000 0 0,00 0,00

Summe 17790,37 17,79

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

09.04.2002 0,16 184826000 29572160 29572,16 29,57
10.04.2002 190105000 0 0,00 0.00
11.04.2002 0,07 189494000 13264580 13264,58 13,26
12.04.2002 0,10 185279000 18527900 18527,90 18,53
13.04.2002 0,08 187791000 15023280 15023,28 15,02
14.04.2002 0,15 177235000 26585250 26585,25 26,59
15.04.2002 0,18 336482000 60566760 60566,76 60,57

Summe 163539,93 163,54

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht 9

10.04.2002 0,16 203442000 32550720 32550,72 32,55
11.04.2002 0,23 203917000 46900910 46900,91 46,90
12.04.2002 0,29 197384000 57241360 57241,36 57,24
13.04.2002 0,26 205815000 53511900 53611,90 53,51
14.04.2002 0,25 195348000 48837000 48837,00 48,84
15.04.2002 0,36 352824000 127016640 127016,64 127.02
16.04.2002 0,25 427115000 106778750 106778,75 106,78

Summe 472837,28 472,84
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Tabelle 193. Berechnete Arznelmittelfrachten fOr den Parameter lopromld

lopromid

Versuch I

Boyenstral~e

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht gg Fracht mg Fracht g

09.04.2002 675,70 428400 289469880 289469,88 289,47
10.04.2002 1143500 0 0,00 0,00
11.04.2002 90,30 425700 38440710 38440,71 38,44
12.04.2002 976,70 348700 340575290 340575,29 340,58
13.04.2002 1912,60 446300 853593380 853593,38 853,59
14.04.2002 42,90 137500 5898750 5898,75 5,90
15.04.2002 27,80 570200 15851560 15851,56 15,85

Summe 1543829,57 1543,83
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Tabelle 194. Berechnete Arznelmittelfrachten fOr den Parameter Metamizol AAA

Metamizol AAA

Versuch I

Boyenstragle

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

09.04.2002 48,30 428400 20691720 20691,72 20,69
10.04.2002 60,80 1143500 69524800 69524,80 69,52
11.04.2002 96,00 425700 40867200 40867,20 40,87
12.04.2002 88,50 348700 30859950 30859,95 30,86
13.04.2002 95,00 446300 42398500 42398,50 42,40
14.04.2002 84,50 137500 11618750 11618,75 11,62
15.04.2002 58,80 570200 33527760 33527,76 33,53

Summe 249488,68 249,49

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

09.04.2002 7,18 21492000 154312560 154312,56 154,31
10.04.2002 8,23 21624000 177965520 177965,52 177,97
11.04.2002 7,52 20823000 156588960 156588,96 156,59
12.04.2002 8,44 21377000 180421880 180421,88 180,42
13.04.2002 7,27 19464000 141503280 141503,28 141,50
14.04.2002 8,3 18445000 153093500 153093,50 153,09
15.04.2002 6,39 34367000 219605130 219605,13 219,61

Summe 1183490,83 1183,49

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

09.04.2002 4,70 184826000 868682200 868682,20 868,68
10.04.2002 4,76 190105000 904899800 904899,80 904,90
11.04.2002 5,44 189494000 1030847360 1030847,36 1030,85
12.04.2002 5,01 185279000 928247790 928247,79 928,25
13.04.2002 5,13 187791000 963367830 963367,83 963,37
14.04.2002 4,80 177235000 850728000 850728,00 850,73
15.04.2002 2,92 336482000 982527440 982527,44 982,53

Summe 6529300,42 6529,30

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht ig Fracht mg Fracht g

10.04.2002 4,15 203442000 844284300 844284,30 844,28
11.04.2002 4,69 203917000 956370730 956370,73 956,37
12.04.2002 4,26 197384000 840855840 840855,84 840,86
13.04.2002 4,56 205815000 938516400 938516,40 938,52
14.04.2002 4,41 195348000 861484680 861484,68 861,48
15.04.2002 3,01 352824000 1062000240 1062000,24 1062,00
16.04.2002 2,07 427115000 884128050 884128,05 884,13

Summe 6387640,24 6387,64
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Tabelle 194. Berechnete Arznelmlttelfrachten for den Parameter Metamizol AAA
(Fortsetzung)

Metamizol AAA

Versuch 2

Schamhorststrare

Datum Messwert jig/L Durchfluss L Fracht pq Fracht m .. Fracht g

29.01.2003 0,38 191200 72656 72,66 0,07
30.01.2003 2,63 35590 93601,7 93,60 0,09
31.01.2003 2,34 52580 123037,2 123,04 0,12
01.02.2003 1.10 42720 46992 46,99 0,05
02.02.2003 2,11 53120 112083,2 112,08 0,11
03.02.2003 1,14 83720 95440,8 95,44 0,10
04.02.2003 1,13 76580 86535,4 86,54 0,09

Summe 630,35 0,63

Boyenstra e

Datum Messwert pg/I Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 25,6 965900 24727040 24727,04 24,73
30.01.2003 37,3 562900 20996170 20996,17 21,00
31.01.2003 57,2 537610 30751292 30751,29 30,75
01.02.2003 65,3 372540 24326862 24326,86 24,33
02.02.2003 93,9 440530 41365767 41365,77 41,37
03.02.2003 73,8 524070 38676366 38676,37 38,68
04.02.2003 46,3 498860 23097218 23097,22 23.10

Summe 203940,72 203,94

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchtluss L Fracht pg Fracht ng Fracht g

29.01.2003 10,90 35560000 387604000 387604,00 387,60
30.01.2003 5,34 44550000 237897000 237897,00 237,90
31.01.2003 5,60 34600000 193760000 193760,00 193,76
01.02.2003 8,24 31100000 256264000 256264,00 256,26
02.02.2003 9,43 21700000 204631000 204631,00 204,63
03.02.2003 7,78 20000000 155600000 155600,00 155,60
04.02.2003 11,30 26400000 298320000 298320,00 298,32

Summe 1734076,00 1734,08

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/IL Durchfiuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 5,97 257823440 1539205937 1539205,94 1539,21
30.01.2003 4,90 389875570 1910390293 1910390,29 1910,39
31.01.2003 6,06 241092870 1461022792 1461022.79 1461,02
01.02.2003 5.86 222954100 1306511026 1306511,03 1306,51
02.02.2003 6.99 196772440 1375439356 1375439,36 1375,44
03.02.2003 7.02 190938070 1340385251 1340385,25 1340,39
04.02.2003 6,00 262937940 1577627640 1577627,64 1577,63

Summe 10510582,30 10510,58
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Tabelle 194. Berechnete Arznelmlttelfrachten far den Parameter Metamizol AAA
(Fortsetzung)

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

30.01.2003 4,94 257823440 1273847794 1273647,79 1273,65
31.01.2003 4,13 389875570 1610186104 1610186,10 1610,19
01.02.2003 4,71 241092870 1135547418 1135547,42 1135,55
02.02.2003 5,27 222954100 1174968107 1174968,11 1174,97
03.02.2003 5,64 196772440 1109796562 1109796,56 1109,80
04.02.2003 4,92 190938070 939415304,4 939415,30 939,42
05,02.2003 4,50 262937940 1183220730 1183220,73 1183,22

Summe 8426782,02 8426,78

Metamizol AAA

Versuch 3

Schamhorststrafte

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 2,34 126700 296478 296,48 0,30
06.08.2003 0,74 68030 50342,2 50,34 0,05
07.08.2003 0,36 41160 14817,6 14,82 0,01
08.08.2003 0,57 34230 19511,1 19,51 0,02
09.08.2003 0,24 54050 12972 12,97 0,01
10.08.2003 1,80 23410 42138 42,14 0,04
11.08.2003 0,83 28130 23347,9 23,35 0,02

Summe 459,61 0,46

Boyenstrage

Datum Messwert pgIL Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 30,20 352270 10638554 10638,55 10,64
06.08.2003 81,50 337980 27645370 27545,37 27,55
07.08.2003 77,40 378910 29327634 29327,63 29,33
08.08.2003 56,20 379190 21310478 21310,48 21.31
09.08.2003 102,00 268640 27401280 27401,28 27,40
10.08.2003 104,00 218170 22689680 22689,68 22,69
11.08.2003 90,30 323650 29225595 29225,60 29,23

Summe 168138,59 168,14

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchfiuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 10,99 21620000 237603800 237603,80 237,60
06.08.2003 13,10 22029000 288579900 288579,90 288,58
07.08.2003 10,60 21477000 227656200 227656,20 227,66
08.08.2003 9,40 23467000 220589800 220589,80 220,59
09.08.2003 12,00 21057000 252684000 252684,00 252,68
10.08.2003 11,60 17416000 202025600 202025,60 202,03
11.08.2003 13,20 20799000 274546800 274546,80 274,55

Summe 1703686,10 1703,69
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Tabelle 194. Borechnete Arzneimittelfrachten fOr den Parameter Metamizol AAA
(Fortsetzung)

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/, Durchffuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 7,22 174846083 1262388721 1262388,72 1262,39
06.08.2003 5,68 168775386 958644194,3 958644,19 958.64
07.08.2003 7,60 174695664 1327687044 1327687,04 1327,69
08.08.2003 7,70 179490895 1382079894 1382079,89 1382,08
09.08.2003 9,36 169333833 1584964675 1584964,68 1584,96
10.08.2003 7,10 154461220 1096674664 1096674.66 1096,67
11.08.2003 7,44 163021275 1213421690 1213421,69 1213,42

Summe 8825860,88 8825,86

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

06.08.2003 4,00 174846083 699384332,8 699384,33 699,38
07.08.2003 4,40 168775386 742611699,8 742611,70 742,61
08.08.2003 3,60 174695664 628904389,2 628904,39 628,90
09.08.2003 4,66 179490895 836427572,2 836427,57 836,43
10.08.2003 5,00 169333833 846669164,1 846669,16 846,67
11.08.2003 4,80 154461220 741413857,5 741413,86 741,41
12.08.2003 4,90 163021275 798804247,5 798804,25 798,80

Summe 5294215,26 5294,22
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Tabelle 195. Berechnete Arzneimittelfrachten fKr den Parameter Metamizol FAA

Metamizol FAA

Versuch 1

Boyenstrarle

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

09.04.2002 13,57 428400 5813388 5813,39 5,81
10.04.2002 18.57 1143500 21234795 21234,80 21,23
11.04.2002 30,71 425700 13073247 13073,25 13,07
12.04.2002 26,79 348700 9341673 9341,67 9,34
13.04.2002 32,50 446300 14504750 14504,75 14,50
14.04.2002 28,93 137500 3977875 3977,88 3,98
15.04.2002 21,14 570200 12054028 12054,03 12,05

Summe 79999,76 80,00

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht jg Fracht mg Fracht g

09.04.2002 1,93 21492000 41479560 41479,56 41,48
10.04.2002 2,14 21624000 46275360 46275,36 46,28
11.04.2002 2,11 20823000 43936530 43936,53 43,94
12.04.2002 2,41 21377000 51518570 51518,57 51,52
13.04.2002 2,14 19464000 41652960 41652,96 41,65
14.04.2002 2,36 18445000 43530200 43530,20 43,53
15.04.2002 1,69 34367000 58080230 58080,23 58,08

Summe 326473,41 326,47

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

09.04.2002 1,30 184826000 240273800 240273,80 240,27
10.04.2002 1,46 190105000 277553300 277553,30 277,55
11.04.2002 1,63 189494000 308875220 308875,22 308,88
12,04.2002 1,46 185279000 270507340 270507,34 270,51
13.04.2002 1,49 187791000 279808590 279808,59 279,81
14.04.2002 1,40 177235000 248129000 248129,00 248,13
15.04.2002 0,81 336482000 272550420 272550,42 272,55

Summe 1897697,67 1897,70

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht Ijg Fracht mg Fracht g

10.04.2002 1,49 203442000 303128580 303128,58 303,13
11.04.2002 1,70 203917000 346658900 346658,90 346,66
12.04.2002 1,61 197384000 317788240 317788,24 317,79
13.04.2002 1,67 205815000 343711050 343711.05 343,71
14.04.2002 1,67 195348000 326231160 326231,16 326,23
15.04.2002 1,31 352824000 462199440 462199,44 462,20
16.04.2002 0,71 427115000 303251650 303251,65 303,25

Summe 2402969,02 2402,97
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Tabelle 195. Berechnete Arznelmittelfrachten fOr den Parameter Metamizol FAA
(Fortsetzung)

Metamizol FAA

Versuch 2 I,!

Schamhorststrale

Datum Messwert pg/L Durchfiuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 0,26 191200 49165,71429 49,17 0,05
30.01.2003 1,87 35590 66604,14286 66,60 0,07
31.01.2003 1,03 52580 54082,28571 54,08 0,05
01.02.2003 0,44 42720 18918,85714 18,92 0,02
02.02.2003 1,09 53120 57673,14286 57,67 0,06
03.02.2003 0.59 83720 49036 49,04 0,05
04.02.2003 0,61 76580 47042 47,04 0,05

Summe 342,52 0,34

BoyenstraFe

Datum Messwert I Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 9,06 965900 8748294,286 8748,29 8,75
30.01.2003 11,29 562900 6352728,571 6352,73 6,35
31.01.2003 17,71 537610 9523377,143 9523,38 9,52
01.02.2003 21,29 372540 7929780 7929,78 7,93
02.02.2003 28,14 440530 12397772,86 12397,77 12,40
03.02.2003 22,86 524070 11978742,86 11978,74 11,98
04.02.2003 14,29 498860 7126571,429 7126,57 7.13

Summe 64057,27 64,06

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 3,11 35560000 110744000 110744,00 110.74
30.01.2003 1,61 44550000 71916428,57 71916.43 71,92
31.01.2003 1,74 34600000 60302857,14 60302,86 60,30
01.02.2003 2,67 31100000 83081428,57 83081,43 83,08
02.02.2003 3,00 21700000 65100000 65100,00 65,10
03.02.2003 2,50 20000000 50000000 50000,00 50,00
04.02.2003 3,20 26400000 84480000 84480,00 84,48

Summe 525624,71 525,62

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/L Durchfiuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 1,79 257823440 460399000 460399,00 460,40
30.01.2003 1,47 389875570 573674053 573674,05 573,67
31.01.2003 1,81 241092870 437411349,9 437411,35 437,41
01.02.2003 1,70 222954100 379021970 379021,97 379,02
02.02.2003 2.03 196772440 399166949,7 399166,95 399,17
03.02.2003 2,03 190938070 387331513,4 387331,51 387,33
04.02.2003 1,77 262937940 465775779,4 465775,78 465,78

Summe 3102780,62 3102,78
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Tabelle 195. Berechnete Arzneimittelfrachten fOr den Parameter Metamizol FAA
(Fortsetzung)

Ruhieben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

30.01.2003 1,77 257823440 456715808 456715,81 456,72
31.01.2003 1,53 389875570 595952657 595952,66 595,95
01.02.2003 1,71 241092870 413302062,9 413302,06 413,30
02.02.2003 1,89 222954100 420427731,4 420427,73 420,43
03.02.2003 2,09 196772440 410411089,1 410411,09 410,41
04.02.2003 1.84 190938070 351871586,1 351871,59 351,87
05.02.2003 1,64 262937940 431969472,9 431969,47 431,97

Summe 3080650,41 3080,65

Metamizol FAA

Versuch 3

Schamhorststral~e

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,89 126700 112763 112,76 0.11
06.08.2003 0,44 68030 29933,2 29,93 0,03
07.08.2003 0,39 41160 16052,4 16,05 0,02
08.08.2003 0,42 34230 14376,6 14,38 0,01
09.08.2003 0,27 54050 14593,5 14,59 0,01
10.08.2003 0,80 23410 18728 18,73 0,02
11.08.2003 0,47 28130 13221,1 13,22 0,01

Summe 219,67 0,22

Boyenstraf~e

Datum Messwert pgfl. Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 9,60 352270 3381792 3381,79 3,38
06.08.2003 31,20 337980 10544976 10544.98 10,54
07.08.2003 29,90 378910 11329409 11329.41 11,33
08.08.2003 21,50 379190 8152585 8152,59 8,15
09.08.2003 32,20 268640 8650208 8650,21 8,65
10.08.2003 34.40 218170 7505048 7505,05 7,51
11.08.2003 23,10 323650 7476315 7476,32 7,48

Summe 57040,33 57,04

Pumpwerk

Datum Messwert pgfL Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 3,81 21620000 82372200 82372,20 82,37
06.08.2003 3,95 22029000 87014550 87014,55 87,01
07.08.2003 3,63 21477000 77961510 77961,51 77,96
08.08.2003 2,87 23467000 67350290 67350,29 67,35
09.08.2003 3,52 21057000 74120640 74120,64 74,12
10.08.2003 3,34 17416000 58169440 58169,44 58,17
11.08.2003 3,58 20799000 74460420 74460,42 74,46

Summe 521449.05 521,45
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Tabelle 195. Berechnete Arzneimittelfrachten fur den Parameter Metamizol FAA
(Fortsetzung)

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/L Durchfiuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 2,31 174846083 403894452,2 403894,45 403,89
06.08.2003 1,80 168775386 303795695,4 303795,70 303,80
07.08.2003 2.34 174695664 408787853 408787,85 408,79
08.08.2003 2,60 179490895 466676327,8 466676,33 466,68
09.08.2003 1,93 169333833 326814297,3 326814,30 326,81
10.08.2003 2.14 154461220 330547011,5 330547,01 330,55
11.08.2003 2,19 163021275 356473188 356473,19 356,47

Summe 2596988,83 2596,99

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L. Fracht pg Fracht mg Fracht g

06.08.2003 2,07 174846083 361931392,2 361931,39 361,93
07.08.2003 2,13 168775386 359491572,9 359491,57 359,49
08.08.2003 1,73 174695664 302223498,2 302223,50 302,22
09.08.2003 2,20 179490895 394879969,7 394879,97 394,88
10.08.2003 2,40 169333833 406401198,8 406401,20 406,40
11.08.2003 2,48 154461220 383063826,4 383063,83 383,06
12.08.2003 2,37 163021275 386360421,8 386360,42 386.36

Summe 2594351,88 2594,35
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Tabelle 196. Berechnete Arzneimittelfrachten ffir den Parameter Metronidazol

Metronidazol

Versuch 2

Scharnhorststrage

Datum Messwert pglL Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 191200 0 0,00 0,00
30.01.2003 0,034 35590 1210,06 1.21 0,00
31.01.2003 52580 0 0,00 0,00
01.02.2003 42720 0 0,00 0,00
02.02.2003 53120 0 0,00 0,00
03.02.2003 83720 0 0,00 0,00
04.02.2003 76580 0 0,00 0,00

Summe 1,21 0,00

Boyenstral~e

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 3,558 965900 3436672,2 3436,67 3,44
30.01.2003 0,985 562900 554456,5 554,46 0,55
31.01.2003 1,879 537610 1010169,19 1010,17 1,01
01.02.2003 2,836 372540 1056523,44 1056,52 1,06
02.02.2003 4,465 440530 1966966,45 1966,97 1,97
03.02.2003 0,317 524070 166130,19 166,13 0,17
04.02.2003 1,761 498860 878492,46 878,49 0,88

Summe 9069,41 9,07

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 0,034 35560000 1209040 1209,04 1,21
30.01.2003 0,116 44550000 5167800 5167,80 5,17
31.01.2003 0,273 34600000 9445800 9445,80 9,45
01.02.2003 31100000 0 0,00 0,00
02.02.2003 0,212 21700000 4600400 4600,40 4,60
03.02.2003 0,063 20000000 1260000 1260,00 1,26
04.02.2003 0,168 26400000 4435200 4435,20 4,44

Summe 26118,24 26,12

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 0,054 257823440 13922465,76 13922,47 13,92
30.01.2003 0,130 389875570 50683824,1 50683,82 50,68
31.01.2003 241092870 0 0,00 0,00
01.02.2003 222954100 0 0,00 0,00
02.02.2003 196772440 0 0,00 0,00
03.02.2003 0,106 190938070 20239435,42 20239,44 20,24
04.02.2003 262937940 0 0,00 0,00

Summe 84845,73 84,85
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Tabelle 196. Berechnete Arznelmlttelfrachten filr den Parameter Metronidazol
(Fortsetzung)

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfiuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

30.01.2003 0,067 257823440 17274170,48 17274,17 17,27
31.01.2003 0,060 389875570 23392534,2 23392,53 23,39
01.02.2003 0,080 241092870 19287429.6 19287,43 19,29
02.02.2003 0,069 222954100 15383832,9 15383,83 15.38
03.02.2003 0,067 196772440 13183753,48 13183.75 13,18
04.02.2003 0,052 190938070 9928779,64 9928.78 9,93
05.02.2003 0,072 262937940 18931531,68 18931,53 18,93

Summe 117382,03 117,38

Metronidazol

Versuch 3

SchamhorststraQ~e

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 126700 0 0,00 0,00
06.08.2003 68030 0 0,00 0,00
07.08.2003 41160 0 0,00 0,00
08.08.2003 34230 0 0,00 0,00
09.08.2003 0,069 54050 3729,45 3.73 0,00
10.08.2003 23410 0 0,00 0,00
11.08.2003 28130 0 0,00 0,00

Summe 3,73 0.00

Boyenstralge

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,260 352270 91590,2 91,59 0,09
06.08.2003 0,202 337980 68271.96 68,27 0,07
07.08.2003 0,127 378910 48121,57 48,12 0,05
08.08.2003 0,070 379190 26543,3 26,54 0,03
09.08.2003 0,382 268640 102620,48 102,62 0,10
10.08.2003 0,604 218170 131774,68 131,77 0,13
11.08.2003 0.944 323650 305525,6 305,53 0,31

Summe 774,45 0,77

Pumpwerk

Datum Messwert pg&iL Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Frachi g

05.08.2003 21620000 0 0,00 0,00
06.08.2003 22029000 0 0,00 0,00
07.08.2003 21477000 0 0,00 0.00
08.08.2003 23467000 0 0,00 0,00
09.08.2003 21057000 0 0,00 0,00
10.08.2003 17416000 0 0,00 0,00
11.08.2003 20799000 0 0,00 0,00

Summe 0,00 0,00
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Tabelle 196. Berechnete Arznelmittelfrachten fOr den Parameter Metronidazol
(Fortsetzung)

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg. Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g
/

05.08.2003 174846083 0 0,00 0,00
06.08.2003 168775386 0 0,00 0,00
07.08.2003 174695664 0 0,00 0,00
08.08.2003 179490895 0 0,00 0,00
09.08.2003 169333833 0 0,00 0.00
10.08.2003 154461220 0 0,00 0,00
11.08.2003 163021275 0 0,00 0,00

Summe 0,00 0,00

Ruhleben Ablauf

Datum Messwett pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

06.08.2003 0,022 174846083 3846613,83 3846,61 3,85
07.08.2003 0,016 168775386 2700406,181 2700,41 2,70
08.08.2003 0,032 174695664 5590261,238 5590,26 5,59
09.08.2003 0,036 179490895 6461672,231 6461,67 6,46
10.08.2003 0,010 169333833 1693338,328 1693,34 1,69
11.08.2003 0,021 154461220 3243685,627 3243,69 3,24
12.08.2003 0,028 163021275 4564595,7 4564,60 4,56

Summe 28100,57 28,10
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Tabelle 197. Berechnete Arznelmlttelfrachten fir den Parameter Piperacillin

Plperazillin

Versuch 2

Schamhorststrafte

Datum Messwert pV/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Frach! t

29.01.2003 191200 0 0,00 0,00
30.01.2003 35590 0 0,00 0.00
31.01.2003 52580 0 0,00 0.00
01 .02.2003 42720 0 0,00 0,00
02.02.2003 53120 0 0,00 0,00
03.02.2003 83720 0 0,00 0.00
04.02.2003 76580 0 0,00 0,00

Summe 0,00 0,00

Boyenstrafte

Datum Messwert VA Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 965900 0 0,00 0,00
30.01.2003 0,03 562900 16887 16,89 0,02
31.01.2003 537610 0 0,00 0,00
01.02.2003 372540 0 0,00 0,00
02.02.2003 440530 0 0,00 0,00
03.02.2003 524070 0 0,00 0,00
04.02.2003 498860 0 0,00 0,00

Summe 16,89 0,02

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchfiuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 0,01 35580000 355600 355,60 0,36
30.01.2003 0,091 44550000 4054050 4054,05 4,05
31.01.2003 0,248 34600000 8580800 8580,80 8,58
01.02.2003 31100000 0 0,00 0,00
02.02.2003 21700000 0 0,00 0,00
03.02.2003 20000000 0 0,00 0,00
04.02.2003 0,011 26400000 290400 290,40 0,29

Summe 13280,85 13,28

Ruhleben ZuWauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 257823440 0 0,00 0,00
30.01.2003 0,02 389875570 7797511,4 7797,51 7,80
31.01.2003 241092870 0 0,00 0,00
01.02.2003 222954100 0 0,00 0,00
02.02.2003 196772440 0 0,00 0,00
03.02.2003 190938070 0 0,00 0,00
04.02.2003 262937940 0 0,00 0,00

Summe 7797,51 7,80



Seite - 275 -

Tabelle 197. Berechnete Arznelmlttelfrachten fUr den Parameter Piperacillin

(Fortsetzung)

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

30.01.2003 0,11 257823440 29391872,16 29391,87 29,39
31.01.2003 0,093 389875570 36258428,01 36258,43 36,26
01.02.2003 0,039 241092870 9402621,93 9402,62 9,40
02.02.2003 0,033 222954100 7357485,3 7357,49 7,36
03.02.2003 0,033 196772440 6493490,52 6493,49 6,49
04.02.2003 0,031 190938070 5919080,17 5919,08 5,92
05.02.2003 0,055 262937940 14461586,7 14461,59 14,46

Summe 109284,56 109,28

Piperazillin

Versuch 3

Schamhorststrafe

Datum Messwert pg/I Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 126700 0 0,00 0,00
06.08.2003 68030 0 0,00 0,00
07.08.2003 41160 0 0,00 0,00
08.08.2003 34230 0 0,00 0,00
09.08.2003 54050 0,00 0,00 0,00
10.08.2003 23410 0 0,00 0,00
11.08.2003 28130 0 0,00 0,00

Summe 0,00 0,00

BoyenstraI~e

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 352270 0 0,00 0,00
06.08.2003 337980 0 0,00 0,00
07.08.2003 378910 0 0,00 0,00
08.08.2003 379190 0 0,00 0,00
09.08.2003 268640 0 0,00 0,00
10.08.2003 218170 0 0,00 0,00
11.08.2003 323650 0 0,00 0,00

Summe 0,00 0,00

Pumpwerk

Datum Messwert pg/l Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 21620000 0 0,00 0,00
06.08.2003 22029000 0 0,00 0,00
07.08.2003 21477000 0 0,00 0,00
08.08.2003 23467000 0 0,00 0,00
09.08.2003 21057000 0 0,00 0,00
10.08.2003 17416000 0 0,00 0,00
11.08.2003 20799000 0 0,00 0,00

Summe 0,00 0,00
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Tabelle 197. Berechnete Arznelmittelfrachten fOr den Parameter Piperacillin
(Fortsetzung)

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pq Fracht mg Fracht g

05.08.2003 174846083 0 0,00 0,00
06.08.2003 168775386 0 0.00 0,00
07.08.2003 174695664 0 0,00 0,00
08.08.2003 179490895 0 0,00 0.00
09.08.2003 169333833 0 0,00 0,00
10.08.2003 154461220 0 0,00 0,00
11.08.2003 163021275 0 0.00 0,00

Summe 0,00 0,00

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pq/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

06.08.2003 0,012 174846083 2098152,998 2098,15 2,10
07.08.2003 0,014 168775386 2362855,409 2362,86 2,36
08.08.2003 0,011 174695664 1921652,3 1921,65 1,92
09.08.2003 0,012 179490895 2153890,744 2153,89 2,15
10.08.2003 0,009 169333833 1524004,495 1524,00 1,52
11.08.2003 0,012 154461220 1853534,644 1853,53 1,85
12.08.2003 0,017 163021275 2771361,675 2771,36 2,77

Summe 14685,45 14,69
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Tabelle 198. Berechnete Arzneimittelfrachten fir den Parameter Roxithromycin

Roxithromycin

Versuch 2

Scharnhorststrare

Datum Messwert pga/ Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 191200 0 0,00 0,00
30.01.2003 35590 0 0,00 0,00
31.01.2003 52580 0 0,00 0.00
01.02.2003 42720 0 0,00 0,00
02.02.2003 53120 0 0,00 0.00
03.02.2003 83720 0 0,00 0,00
04.02.2003 76580 0 0,00 0,00

Summe 0,00 0,00

Boyenstralle

Datum Messwert pg/L Durchfiuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 0,298 965900 287838,2 287,84 0,29
30.01.2003 0,640 562900 360256 360,26 0,36
31.01.2003 0,488 537610 262353,68 262,35 0,26
01.02.2003 0,344 372540 128153,76 128,15 0.13
02.02.2003 1.055 440530 464759,15 464,76 0,46
03.02.2003 0,526 524070 275660,82 275,66 0,28
04.02.2003 0,688 498860 343215,68 343,22 0,34

Summe 2122,24 2,12

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 1,234 35560000 43881040 43881.04 43,68
30.01.2003 44550000 0 0,00 0,00
31.01.2003 0,277 34600000 9584200 9584,20 9,58
01.02.2003 0,514 31100000 15985400 15985,40 15,99
02.02.2003 0,566 21700000 12282200 12282,20 12,28
03.02.2003 1,283 20000000 25660000 25660,00 25,66
04.02.2003 0,647 26400000 17080800 17080,80 17,08

Summe 124473,64 124,47

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pgIL Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 0,548 257823440 141287245,1 141287,25 141,29
30.01.2003 0,367 389875570 143084334,2 143084,33 143,08
31.01.2003 0,219 241092870 52799338,53 52799,34 52,80
01.02.2003 0,380 222954100 84722558 84722,56 84,72
02.02.2003 0,317 196772440 62376863,48 62376,86 62,38
03.02.2003 0,163 190938070 31122905,41 31122,91 31,12
04.02.2003 0,379 262937940 99653479,26 99653,48 99,65

Summe 615046,72 615,05
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Tabelle 198. Berechnete Arznelmittelfrachten fUr den Parameter Roxithromycin
(Fortsetzung)

Ruhleben Ablauf

Datum Messwort pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

30.01.2003 0,317 257823440 81730030,48 81730,03 81,73
31.01.2003 0,256 389875570 99808145,92 99808,15 99,81
01.02.2003 0,322 241092870 77631904,14 77631.90 77,63
02.02.2003 0,265 222954100 59082836,5 59082,84 59,08
03.02.2003 0,385 196772440 75757389,4 75757,39 75,76
04.02.2003 0,271 190938070 51744216,97 51744,22 51,74
05.02.2003 0,563 262937940 148034060,2 148034,06 148,03

Summe 593788,58 593,79

Roxithromycin

Versuch 3

Schamhorststrafte

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Frachtg

05.08.2003 126700 0,00 0,00 0,00
06.08.2003 68030 0,00 0,00 0,00
07.08.2003 41160 0,00 0,00 0,00
08.08.2003 34230 0,00 0,00 0,00
09.08.2003 54050 0,00 0,00 0,00
10.08.2003 23410 0,00 0,00 0,00
11.08.2003 28130 0,00 0,00 0,00

Summe 0,00 0,00

Boyenstralfe

Datum Messwert yg/L Durchiluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 1,143 352270 402644,61 402,64 0,40
06.08.2003 0,644 337980 217659,12 217,66 0.22
07.08.2003 0,496 378910 187939,36 187,94 0,19
08.08.2003 0,041 379190 15546,79 15,55 0,02
09.08.2003 0,022 268640 5910,08 5,91 0,01
10.08.2003 218170 0 0,00 0,00
11.08.2003 323650 0 0,00 0,00

Summe 829.70 0,83

Pumpwerk

Datum Messwert pg&L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0.109 21620000 2356580 2356,58 2,36
06.08.2003 2,145 22029000 47252205 47252,21 47,25
07.08.2003 2,652 21477000 56957004 56957,00 56,96
08.08.2003 0,140 23467000 3285380 3285,38 3,29
09.08.2003 0,198 21057000 4169286 4169,29 4,17
10.08.2003 0,215 17416000 3744440 3744,44 3,74
11.08.2003 0,158 20799000 3286242 3286.24 3,29

Summe 121051,14 121.05
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Tabelle 198. Berechnete Arzneimittelfrachten flr den Parameter Roxithromycin
(Fortsetzung)

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,077 174846083 13463148,41 13463,15 13,46
06.08.2003 0,111 168775386 18734067,88 18734,07 18,73
07.08.2003 0,t12 174695664 19565914,33 19565,91 19,57
08.08.2003 0,121 179490895 21718398,33 21718,40 21,72
09.08.2003 0,103 169333833 17441384,78 17441,38 17.44
10.08.2003 0,112 154461220 17299656,68 17299,66 17,30
11.08.20032, 163021275 17280255,15 17280,26 17,28

Summe 125502,83 125,50

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

06.08.2003 0,049 174846083 8567458,077 8567,46 8,57
07.08.2003 0,052 168775386 8776320,089 8776,32 8,78
08.08.2003 0.044 174695664 7686609,202 7686,61 7,69
09.08.2003 0,048 179490895 8615562,975 8615,56 8,62
10.08.2003 0,038 169333833 6434685,647 6434,69 6,43
11.08.2003 0,043 154461220 6641832,473 6641,83 6,64
12.08.2003 0,045 163021275 7335957,375 7335,96 7,34

Summe 54058,43 54,06
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Tabelle 199. Berechnete Arznelmittelfrachten fOr den Parameter Sulfamethoxazol

Sulfamethoxazol

Versuch 2

SchamhorststraIUe

Datum Messwert pg/I. Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 0,006 191200 1147.2 1,15 0,00
30.01.2003 35590 0 0,00 0.00
31.01.2003 0,014 52580 736.12 0,74 0,00
01.02.2003 0,013 42720 555,36 0,56 0,00
02.02.2003 0,002 53120 106,24 0,11 0,00
03.02.2003 0,054 83720 4520,88 4,52 0,00
04.02.2003 0,700 76580 53606 53,61 0,05

Summe 60,67 0,06

Boyenstralle

Datum Messwert pJl. Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 0,124 965900 119771,6 119,77 0,12
30.01.2003 0,384 562900 216153,6 216,15 0,22
31.01.2003 1,712 537610 920388,32 920,39 0,92
01.02.2003 5,454 372540 2031833,16 2031,83 2,03
02.02.2003 5,644 440530 2486351,32 2486,35 2,49
03.02.2003 9,581 524070 5021114,67 5021,11 5,02
04.02.2003 3,138 49880 1565422,68 1565,42 1,57

Summe 12361,04 12,36

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht I

29.01.2003 1,028 35560000 36555680 36555,68 36,56
30.01.2003 0,926 44550000 41253300 41253,30 41,25
31.01.2003 0,331 34600000 11452600 11452,60 11,45
01.02.2003 1,908 31100000 59338800 59338,80 59,34
02.02.2003 1,989 21700000 43161300 43161,30 43,16
03.02.2003 0,731 20000000 14620000 14620,00 14.62
04.02.2003 1,494 26400000 39441600 39441,60 39,44

Summe 245823,28 245,82

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 0,937 257823440 241580563.3 241580.56 241,58
30.01.2003 0.413 389875570 161018610,4 161018,61 161,02
31.01.2003 1,402 241092870 338012203,7 338012,20 338,01
01.02.2003 1,626 222954100 362523366,6 362523,37 362,52
02.02.2003 1,205 196772440 237110790,2 237110,79 237,11
03.02.2003 1,848 190938070 352853553,4 352853,55 352,85
04.02.2003 0,577 262937940 151715191,4 151715,19 151,72

Summe 1844814,28 1844,81
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Tabelle 199. Berechnete Arzneimittelfrachten fOr den Parameter Sulfamethoxazol
(Fortsetzung)

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

30.01.2003 0,364 257823440 93847732,16 93847.73 93,85
31.01.2003 0,273 389875570 106436030,6 106436.03 106,44
01.02.2003 0,595 241092870 143450257,7 143450,26 143,45
02.02.2003 0,745 222954100 166100804,5 166100,80 166,10
03.02.2003 0,820 196772440 161353400,8 161353,40 161,35
04.02.2003 0,760 190938070 145112933,2 145112,93 145,11
05.02.2003 0,767 262937940 201673400 201673,40 201,67

Summe 1017974,56 1017,97

Sulfamethoxazol

Versuch 3

SchamhorststraI~e

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,023 126700 2914,1 2,91 0,00
06.08.2003 0,012 68030 816,36 0,82 0,00
07.08.2003 0,008 41160 329,28 0,33 0,00
08.08.2003 0,035 34230 1198,05 1,20 0,00
09.08.2003 0,019 54050 1026,95 1,03 0,00
10.08.2003 0,158 23410 3698,78 3,70 0,00
11.08.2003 0,068 28130 1912,84 1,91 0,00

Summe 11,90 0,01

Boyenstralle

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 1,311 352270 461825,97 461,83 0,46
06.08.2003 2,203 337980 744569,94 744,57 0,74
07.08.2003 1,954 378910 740390,14 740,39 0,74
08.08.2003 2,520 379190 955558,8 955,56 0,96
09.08.2003 2,120 268640 569516,8 569,52 0,57
10.08.2003 1,418 218170 309365,06 309,37 0,31
11.08.2003 3,423 323650 1107853,95 1107,85 1,11

Summe 4889,08 4,89

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchfiuss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,362 21620000 7826440 7826,44 7,83
06.08.2003 0,605 22029000 13327545 13327,55 13,33
07.08.2003 0,490 21477000 10523730 10523,73 10,52
08.08.2003 0,869 23467000 20392823 20392,82 20,39
09.08.2003 0,689 21057000 14508273 14508,27 14,51
10.08.2003 0,805 17416000 14019880 14019,88 14,02
11.08.2003 1,103 20799000 22941297 22941,30 22,94

Summe 103539,99 103,54
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Tabelle 199. Berechnete Arznelmittelfrachten fOr den Parameter Sulfamethoxazol
(Fortsetzung)

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,445 174846083 77806507,03 77806,51 77,81
06.08.2003 0,661 168775386 111560530,4 111560,53 111,56
07.08.2003 0,634 174695664 110757050,8 110757,05 110,76
08.08.2003 0,731 179490895 131207844.5 131207,84 131,21
09.08.2003 0,592 169333833 100245629 100245,63 100,25
10.08.2003 0,661 154461220 102098866,6 102098,87 102,10
11.08.2003 , 163021275 101181871,4 101181,87 101,18

Summe 734858,30 734.86

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

06.08.2003 0.577 174846083 100886190 100886,19 100,89
07.08.2003 0,445 168775386 75105046,92 75105,05 75,11
08.08.2003 0,502 174695664 87697223,16 87697,22 87,70
09.08.2003 0,517 179490895 92796792,88 92796,79 92,80
10.08.2003 0,527 169333833 89238929,89 89238,93 89,24
11.08.2003 0,571 154461220 88197356,8 88197,36 88,20
12.08.2003 0,568 163021275 92596084,2 92596,08 92,60

Summe 626517,62 626,52
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Tabelle 200. Berechnete Arznelmlttelfrachten fOr den Parameter Trimethoprim

Trimetoprim

Versuch 2

Schamhorststrale

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29.01.2003 191200 0 0,00 0,00
30.01.2003 35590 0 0,00 0,00
31.01.2003 52580 0 0,00 0,00
01.02.2003 42720 0 0,00 0,00
02.02.2003 53120 0 0,00 0,00
03.02.2003 83720 0 0,00 0,00
04.02.2003 1,265 76580 96873,7 96,87 0,10

Summe 96,87 0,10

Boyenstralle

Datum Messwert pgIL Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

29,01.2003 0,554 965900 535108,6 535,11 0,54
30.01.2003 0,560 562900 315224 315,22 0,32
31.01.2003 1,908 537610 1025759,88 1025,76 1,03
01.02.2003 3,167 372540 1179834,18 1179,83 1,18
02.02.2003 7,660 440530 3374459,8 3374,46 3,37
03.02.2003 4,507 524070 2361983,49 2361,98 2,36
04.02.2003 3,424 498860 1708096,64 1708,10 1,71

Summe 10500,47 10,50

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht Mg Fracht mg Fracht ,

29.01.2003 0,564 35560000 20055840 20055,84 20,06
30.01.2003 0,328 44550000 14612400 14612,40 14,61
31.01.2003 0,389 34600000 13459400 13459,40 13,46
01.02.2003 0,969 31100000 30135900 30135,90 30,14
02.02.2003 1,008 21700000 21873600 21873,60 21,87
03.02.2003 0,449 20000000 8980000 8980,00 8,98
04.02.2003 0,771 26400000 20354400 20354,40 20,35

Summe 129471,54 129,47

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht ,

29.01.2003 0,548 257823440 141287245,1 141287,25 141,29
30.01.2003 0,392 389875570 152831223,4 152831,22 152,83
31.01.2003 0,303 241092870 73051139,61 73051,14 73,05
01.02.2003 0,646 222954100 144028348,6 144028,35 144,03
02.02.2003 0,739 196772440 145414833,2 145414,83 145,41
03.02.2003 0,926 190938070 176808652,8 176808,65 176,81
04.02.2003 0,292 262937940 76777878,48 76777,88 76,78

Summe 910199,32 910,20
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Tabelle 200. Berechnete Arznelmlttelfrachten fur den Parameter Trimethoprim
(Fortsetzung)

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfiuss L Feacht pg Fracht mg Fracht g

30.01.2003 0,450 257823440 116020548 116020,55 116,02
31.01.2003 0,582 389875570 226907581,7 226907,58 226.91
01.02.2003 0,606 241092870 146102279,2 146102,28 146,10
02.02.2003 0,571 222954100 127306791,1 127306,79 127,31
03.02.2003 0,709 196772440 139511660 139511,66 139,51
04.02.2003 0,661 190938070 126210064.3 126210,06 126,21
05.02.2003 0,752 262937940 197729330,9 197729,33 197,73

Summe 1079788,26 1079,79

Trimetoprim

Versuch 3

Schamhorststraf~e

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,155 126700 19638,5 19,64 0,02
06.08.2003 68030 0 0,00 0,00
07.08.2003 41160 0 0,00 0,00
08.08.2003 34230 0 0,00 0,00
09.08.2003 54050 0 0,00 0,00
10.08.2003 23410 0 0,00 0,00
11.08.2003 28130 0 0,00 0,00

Summe 19,64 0,02

Boyenstrafle

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 1,162 352270 409337,74 409,34 0,41
06.08.2003 1,801 337980 608701,98 608,70 0,61
07.08.2003 1,358 378910 514559,78 514,56 0,51
08.08.2003 2.26 379190 856969,4 856,97 0,86
09.08.2003 1,902 268640 510953,28 510,95 0,51
10.08.2003 0,278 218170 60651,26 60,65 0,06
11.08.2003 3,032 323650 981306,8 981,31 0,98

Summe 3942,48 3,94

Pumpwerk

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,153 21620000 3307860 3307,86 3,31
06.08.2003 0,227 22029000 5000583 5000.58 5,00
07.08.2003 0,261 21477000 5605497 5605,50 5,61
08.08.2003 0,355 23467000 8330785 8330,79 8,33
09.08.2003 0,422 21057000 8886054 8886,05 8,89
10.08.2003 0,405 17416000 7053480 7053,48 7,05
11.08.2003 0,571 20799000 11876229 11876,23 11,88

Summe 50060,49 50,06
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Tabelle 200. Berechnete Arznelmlttelfrachten fOr den Parameter Trimethoprim
(Fortsetzung)

Ruhleben Zulauf

Datum Messwert pqg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

05.08.2003 0,170 174846083 29723834.14 29723,83 29,72
06.08.2003 0.364 168775386 61434240,62 61434,24 61.43
07.08.2003 0,245 174695664 42800437,6 42800,44 42,80
08.08.2003 0,211 179490895 37872578,91 37872,58 37,87
09.08.2003 0,232 169333833 39285449,21 39285,45 39,29
10.08.2003 0,220 154461220 33981468,47 33981,47 33,98
11.08.2003 163021275 39179446,43 39179,45 39,18

Summe 284277,46 284,28

Ruhleben Ablauf

Datum Messwert pg/L Durchfluss L Fracht pg Fracht mg Fracht g

06.08.2003 0,302 174846083 52803517,13 52803,52 52,80
07.08.2003 0,236 168775386 39830991,17 39830,99 39,83
08.08.2003 0,250 174695664 43673915,92 43673,92 43,67
09.08.2003 0,290 179490895 52052359,64 52052,36 52,05
10.08.2003 0,259 169333833 43857462,7 43857,46 43,86
11.08.2003 0,261 154461220 40314378,5 40314,38 40,31
12.08.2003 0,267 163021275 43526680,43 43526,68 43,53

Summe 316059,31 316,06
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ZUSAMMENFASSUNG

Alle im Rahmen des Forschungsvorhabens der Bundeswehr mit dem Titel ,,Arznei-

mittelr(ckstlnde in Trinkwasser(versorgungsanlagen) und Krankenhausabw~s-

sern der Bundeswehr: Methodenentwicklung - Vorkommen - Wasseraufbereitung"

gestellten Zielvorgaben konnten erfolgreich umgesetzt werden.

Im Rahmen des Projekts wurden zwei instrumentelle Analysenmethoden zur

Bestimmung von ArzneimittelrickstAnden in matrixbelasteten Wasserproben ent-

wickelt, validiert und in der Routineanalytik eingesetzt. Beide Methoden ver-

wenden die Festphasenextraktion (SPE), die chemische Derivatisierung und die

Detektion mittels Kapillargaschromatographie-Massenspektrometrie (GC-MS) im

Selekted Ion Monitoring (SIM) zur zweifelsfreien Spurenanalyse der Verbindungen

in Konzentrationen im unteren ng/L-Bereich. Zwei weitere neuentwickelte

Methoden zur Bestimmung von Antibiotika und Steroiden mittels SPE und HPLC-

MS/MS Detektion sind im Rahmen der Krankenhausabwasseruntersuchungen

verwendet worden.

Alle Trinkwasser- und etliche Lbschwasserbrunnen der Bundeswehrliegenschaften

in den neuen Bundes1~ndern, sowie Rohwasser aus dem Oberwachungsbereich

der anderen drei Zentralen Institute sind Ober den ganzen Versuchszeitraum von

vier Jahren in einer Art Screening-Programm auf ausgew~hlte ROckst6nde von

Arzneimitteln, Pestiziden und Flammschutzmitteln auf Organophosphatbasis

untersucht worden. Die Ergebnisse zeigen deutlich, dass die Gefahr des Auftre-

tens von ArzneimittelrLckstWnden in Trinkwasser mit der Grolle des Ballungs-

raumes zunimmt. In Icndlichen Gebieten wurden fast keine positiven Befunde

erhalten.

Auch die Fragestellung in wie welt organische Kontaminanten wie Arzneimittel-

r(ckstnde oder Pestizide durch moderne Wasseraufbereitungsanlagen aus hoch

kontaminiertem Rohwasser entfernt werden k~nnen konnte zufriedenstellend

beantwortet werden. In zwei Feldversuchen mit unterschiedlichen Trinkwasser-

gewinnungsanlagen, die beide nach dem Prinzip der Membranfiltration mit
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integrierter Umkehrosmose arbeiten, wurde deutlich dargelegt, dass selbst aus

stark verschmutzten Oberfltchengew~ssern sowohl aus chemischer als auch aus

mikrobiologischer Sicht sicheres und wohlschmeckendes Trinkwasser produziert

werden kann.

Der dritte Teil des Projektes behandelte die Frage der Herkunft von Arzneimittel-

rOckstinden. Anhand des Bundeswehrkrankenhauses Berlin wurde verdeutlicht,

class die zu erwartenden RUcksttnde im kommunalen Abwasser mit einer guten

kaum fir m~glich gehaltenen Genauigkeit f(r bestimmte Substanzen berechnet

werden k6nnen, wenn die entsprechenden Verbrauchszahlen und hinreichende

pharmakokinetische Daten vorliegen. Auch konnte gezeigt werden, dass nicht, wie

oft vermutet, die Krankenhauser Hauptverursacher der RMcksttnde im Abwasser

sind, sondern vielmehr die Privathaushalte durch ihren Arzneimittelkonsum die

Hauptlast dieser Verschmutzungen verursachen.
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AUSBLICK

Die in diesem Forschungsvorhaben erhaltenen Ergebnisse bilden eine hervor-

ragende Grundlage fOr aufbauende, zukOnftige Forschung auf diesem neuen und

sich international rasch entwickelnden Forschungsgebiet. Durch das Arzneimittel-

screening konnte gezeigt werden, dass die Belastung von Roh- bzw. Trinkwasser

vor allem in Ballungsr~umen wie z.B. der Hauptstadt Berlin eine entscheidende

Rolle spielt. Hier ware auch zukOnftig eine regelmaige Oberwachung von Interes-

se, die beispielsweise von den Laborgruppen Okochemie der Zentralen Institute

der Bundeswehr durchgefOhrt werden kbnnte. Analysenmethoden wurden im

Rahmen der hier vorgelegten Arbeit entwickelt und kOnnen mit nur geringfOgigem

Material- und Personalaufwand in den entsprechenden Laborgruppen implemen-

tiert und von diesen validiert werden. Die Ergebnisse der beiden Feldversuche zur

OberprOfung der Trinkwasseraufbereitungsanlagen wurden seitens des wehr-

wissenschaftlichen Institutes der Bundeswehr bereits in ihre entsprechenden Pru-

fungsunterlagen bzw. Gutachten einbezogen. Weiterhin wurden die durchweg

positiven Ergebnisse in zwei Zeitschriftenpublikationen und fOr eine Buchpublika-

tion (siehe Anhang) verwendet, die noch in diesem Jahr verbffentlicht werden soil.

Da die mobile Trinkwasseraufbereitung auf der Grundlage von Membranfiltration

hinsichtlich der Auslandseins~tze zukOnftig eine immer grb1Iere Rolle spielen wird,

sollte das Engagement des Sanitatsdienstes auf diesem Gebiet auf jeden Fall

intensiviert werden. FOr den Teilbereich Modellberechnung von Arzneimittelrick-

st~nden in Krankenhausabwasser wurden Ergebnisse erzielt, die gerade auch

international fOr Aufmerksamkeit gesorgt haben. Bislang wurden fOr die Berech-

nung von PEC-Werten (predicted environmental concentration) im Bereich der

6kotoxikologischen Risikoabschtzung meist nur reine Verbrauchsdaten heran-

gezogen, die zudem oft unzuverllssig waren, Gerade das im Bericht vorgestellte

Beispiel des Diclofenac's zeigt deutlich, dass neben der Pharmakokinetik gerade

die Applikationsform eine entscheidende Rolle fOr die Konzentration der

ROckstinde im Abwasser spielt. Auf Basis der hier entwickelten Modellberechnun-

gen und der bisher erzielten Ergebnisse sollte seitens der Bundeswehr auf dem
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Gebiet der ,Human- und Okotoxikologie von ArzneimittelrOckstUnden im aquati-

schen Kreislauf' weitere Forschungsanstrengungen unternommen werden. Auch

bietet der Bereich der Untersuchung von Antibiotikaresistenzen ein weiteres wich-

tiges Betttigungsfeld fur zukflnftige Forschungsvorhaben.

IL
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